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INTRODUCERE 

În ultimii ani am asistat la o creştere exponenţială a interesului pentru ceea ce astazi este denumit 
Sindromul Metabolic- o constelaţie de factori de risc strâns înrudiţi pentru boala cardiovasculară în 
general şi cerebrovasculară în particular.  

Prima publicaţie, în care medicul suedez Kylin a corelat diabetul, hipertensiunea şi guta a apărut în anii 
1920, urmată de studiile de pionierat ale lui Vague în anii 1940, studii  ce au atras atenţia asupra relaţiei 
dintre distribuţia centrală a grăsimii şi câţiva dintre factorii de risc cardiovasculari. 

Era modernă a început cu teza “The Role of Insulin Resistance in Human Disease” a lui Reaven în 1988, 
care a demonstrat, în cadrul American Diabetes Association, o asociere puternică între rezistenţa la 
insulină, hipertensiune, intoleranţă la glucoză, HDL-colesterol scăzut şi creşterea VLDL-trigliceridelor. 
El a numit această asociere Sindromul X. Reaven nu a inclus obezitatea, totală sau centrală, în descrierea 
iniţială. 

În Romania, conform ultimelor estimări, prevalenţa sindromului metabolic este de circa 44%, 43% în 
rândul bărbaţilor si 45 % la femei. 

Sindromul metabolic este asociat cu creşterea riscului unei patologii variate, care include diabetul, boala 
arterială periferică, ficatul gras şi steatoza non-alcoolică, sindromul ovarului polichistic, litiaza biliară, 
astmul, boala degenerativă articulară, depresia şi boala Alzheimer, sindromul de apnee în somn şi unele 
forme de cancer (prostată, sân, endometru, colorectal). 

Asocierea dintre sindromul metabolic şi stroke este mai mică decât în cazul bolii coronariene cardiace. În 
ghidurile pentru prevenţia primară în stroke, realizate de American Heart Association şi American Stroke 
Association, sindromul metabolic este încadrat ca un factor de risc mai puţin documentat. Dar, dată fiind 
prevalenţa ridicată a sindromului metabolic, evaluarea asocierii sale cu stroke este cu siguranţă relevantă, 
din două motive: în primul rând, pentru a avea o mai bună înţelegere etiologică a cauzelor stroke; în al 
doilea rând, pentru identificarea indivizilor cu risc crescut pentru stroke. 

DEFINIREA SINDROMULUI METABOLIC 

Asocierea dintre rezistenţa la insulină, disglicemie, dislipidemie şi hipertensiune arterială, a fost iniţial 
definită Sindromul X de către Reaven în 1988 [2]. Definiţii ale sindromului metabolic care să includă şi o 
măsurare a obezităţii centrale au fost dezvoltate între 1999 şi 2005 de către Organizaţia Mondială a 
Sănătăţii (OMS Consultation, 1999), European Group for the Study of Insulin Resistance (EGIR, Balkau 
şi Charles, 1999), National Cholesterol Education Program (NCEP) Expert Panel on Detection, 
Evaluation and Treatement Panel (ATP-III) în 2001, revizuită în 2004 şi International Diabetes 
Federation în 2005. 

Criteriile ATP-III au recunoscut de asemenea şi asocierea dintre factorii ce compun sindromul metabolic 
şi statusul pro-inflamator şi pro-trombotic reflectate de nivelurile crescute ale proteinei C reactive şi, 
respectiv,  ale inhibitorului plasmatic al activării plasminogenului, dar aceştia din urmă nu sunt necesari 
pentru definirea sindromului metabolic.  
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 WHO, 1999 

Alterarea toleranţei 
la glucoză sau 
diabet şi/sau 
rezitenţă la insulină 
şi doi din ceilalţi 
factori. 

EGIR, 1999 

Prezenţa 
hiperinsuline-miei 
à  jeun  (quartila 
superioară) şi doi 
din ceilalţi factori. 

NCEP- ATP III, 
2001     Trei sau 
mai mulţi din 

factorii următori 
(cu excepţia 
trigliceride şi 

HDL- colesterol) 

NCEP- ATP 
III, 

revizuită, 
2004 

 

 

IDF, 2005 

Circumferinţa 
taliei ≥ 94 cm (b) 
respectiv 80 cm 
(f) şi minim doi 
din ceilalţi factori: 

Obezitate 
centrală 

WHR ≥ 0.9 (b), ≥ 
0.85 (f) şi/sau BMI 
> 30 kg/m² 

talia ≥ 94 cm (b) şi 
≥ 80 cm (f) 

talia ≥ 102 cm (b) 
şi ≥ 88 cm (f) 

talia ≥ 102 
cm (b) şi ≥ 88 
cm (f) 

 

Tensiune 
arterială 
(mmHg) 

≥ 140/90 ≥ 140/90 sau 
tratament 
antihipertensiv 

≥130/85 sau 
tratament 
antihipertensiv 

≥ 130/85 sau 
tratament 
antihiper- 
tensiv 

 

 

≥ 130/85 sau 
tratament 
antihipertensiv 

Dislipide-
mie (mg/dl) 

 

TGL ≥ 150, HDL-
C < 35 (b), <  39 
(f) 

TGL > 150 sau 
HDL-C < 39 sau 
tratament pentru 
dislipidemie 

TGL > 150, HDL- 
C < 40 (b) şi < 50 
(f) 

TGL > 150, 
HDL- 
colesterol < 
40 (b) şi < 50 
(f) 

TGL > 150, HDL- 
colesterol < 40 (b) 
şi < 50 (f) 

Disglice-
mia (mg/dl) 

glucoza à jeun ≥ 
110 şi/sau glucoza 
postprandial  ≥ 7.8 
la diabetici 

glucoza plasmatică 
à jeun > 110 la 
non-diabetici 

glucoza 
plasmatică à jeun 
> 110 

glucoza 
plasmatică à 
jeun > 100 

glucoza 
plasmatică à jeun 
> 100 

Rezisten-ţa 
la insulină 

necesarul de 
glucoză în timpul 
clampării 
hiperinsulinemică/ 
euglicemică în 
quartila inferioară a 
populaţiei 

prezenţa 
hiperinsulinemiei à 
jeun (în cadrul 
quartilei superioare 
din populaţia non-
diabetică) 

Nu se aplică Nu se aplică Nu se aplică 

Alţi factori Microalbuminuria 
> 20µg/  min sau 
albumină: 
creatinină >30mg/g 

Nu Nu se aplică Nu se aplică Nu se aplică 

Tabel 1. Sindromul metabolic- definiţii. 
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IMPORTAN ŢA RELAŢIEI DINTRE STROKE ŞI COMPONENTELE SINDROMULUI 
METABOLIC 

Hipertensiunea arterială şi riscul de stroke 

Toate ghidurile de criterii clinice pentru sindromul metabolic includ creşterea presiunii arteriale ca un 
component al acestuia. Organizaţia Mondială a Sănătăţii a definit creşterea presiunii arteriale ca un 
component al sindromului metabolic ca fiind > 140/90 mmHg. NCEP ATP III şi American Association of 
Clinical Endocrinologists au definit presiunea arterială ridicată asociată sindromului metabolic ca fiind > 
130/85 mmHg. Mai mult, un pacient tratat de hipertensiune se consideră ca având un factor de risc 
metabolic. 

Definiţia ATP III a hipertensiunii arteriale diferă uşor de aceea a ghidului National Heart, Lung and 
Blood Institute, lansat sub denumirea de Seventh Report of the Joint National Committee on Prevention, 
Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood Presure (JNC7). JNC7 defineşte două categorii de 
hipertensiune şi o adaugă pe a treia, recunoscând relaţia liniară între tensiunea arterială şi riscul de boală 
cardiovasculară aterosclerotică. Cea de a treia categorie este numită prehipertensiune, definită ca 
presiunea arterială sistolică de 120-139 mmHg sau o presiune arterială diastolică de 80-89 mmHg.  

Hipertensiunea arterială este cel mai puternic şi potenţial modificabil factor de risc pentru stroke. Are 
prevalenţa ridicată atât în rândul bărbaţilor cât şi al femeilor. Importanţa sa este chiar mai ridicată în 
anumite grupuri etnice, cum ar fi afro-americanii. 

Relaţia epidemiologică dintre hipertensiune şi accidentul vascular cerebral ischemic poate fi sintetizată 
astfel: 

1. Toate formele de hipertensiune (sistolică, diastolică sau sistolo-diastolică) cresc riscul de 
stroke.  

2. Indivizii hipertensivi au o probabilitate de 3-4 ori mai mare de a dezvolta stroke decât 
nonhipertensivii. 

3. Indivizii cu hipertensiune de graniţă au o probabilitate de 1.5 ori mai  mare de a dezvolta 
stroke decât nonhipertensivii. 

4. Hipertensiunea este un factor de risc pentru stroke în toate regiunile geografice şi printre toate 
grupurile etnice studiate. 

5. Creşterea presiunii sistolice poate fi un predictor mai bun pentru riscul de stroke decât 
creşterea presiunii diastolice. 

6. Majoritatea stroke se produc la cei cu hipertensiune moderată, prehipertensiune, sau chiar la 
cei normotensivi. 

7. Există o relaţie continuă între riscul de stroke şi presiunea sanguină, care poate fi demonstrată 
începând cu valori de 115/75 mmHg. 

8. Datorită acestei relaţii continue între presiunea sanguină şi stroke, se impune mutarea 
interesului asupra nivelului absolut al presiunii sanguine, mai degrabă decât un prag al riscului 
asociat cu un nivel specific al hipertensiunii arteriale (e.g. ≥140/90mmHg). 

9. Trialurile clinice au arătat  o reducere substanţială a riscului de stroke ca rezultat al scăderii 
presiunii arteriale. Unii agenţi hipotensori (e.g. inhibitorii enzimei de conversie a 
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angiotensinei, blocanţii receptorilor angiotensinei) pot avea efecte benefice independent de 
scăderea tensiunii arteriale. 

10. Pentru prevenţia stroke, este importantă aducerea presiunii arteriale la valorile ţintă. Pentru cei 
cu riscul de stroke foarte ridicat, sunt recomandate modificarea stilului de viaţă şi tratament 
farmacologic, pentru cei cu risc scăzut, modificarea stilului de viaţă este prima opţiune 
terapeutică. Indivizii nonhipertensivi pot beneficia de scăderea presiunii sanguine pentru 
reducerea riscului de stroke. 

11. Sunt necesare mai multe studii epidemiologice pentru clarificarea acestei relaţii. 

Rezistenţa la insulină şi riscul de stroke 

Rezistenţa la insulină este un factor cheie şi o marcă a sindromului metabolic. 

Termenul de rezistenţă la insulină se definişte ca o incapacitate a unei cantităţi cunoscute de insulină 
exogenă sau endogenă de a creşte absorbţia şi utilizarea glucozei ce se manifestă prin: 

- un nivel staţionar al glucozei plasmatice în exces 

- un nivel plasmatic al insulinei în exces faţă de normal à jeun sau la două ore după încărcarea 
cu glucoză 

Rezistenţa la insulină determină o constelaţie de perturbări metabolice care în cele din urmă vor produce 
sindromul metabolic.  

Rezistenţa la insulină şi confluenţa de factori de risc convenţionali sau moderni ce compun sindromul 
metabolic au un impact negativ sinergic asupra prognosticului cardiovascular. Ghidul NCEP ATP III 
stabileşte importanţa sindromului metabolic ca un factor de risc cardiovascular major. Rezistenţa la 
insulină este elementul fioziopatologic comun al asocierii factorilor de risc lipidici şi non-lipidici, 
convenţionali şi non-convenţionali în cadrul sindromului metabolic. Aceeaşi factori de risc 
cardiovasculari prevalează nu doar la indivizi diabetic şi pre-diabetici dar şi la indivizii insulino-rezistenţi 
fără intoleranţă clinic la glucoză. 

Prezenţa rezistenţei la insulină constituie un factor de predicţie al aterosclerozei, evenimentelor 
cardiovasculare şi a mortalităţii independent de alţi factori de risc, inclusive glicemia à jeun şi nivelurile 
lipidelor. Totuşi, nu este clar dacă rezistenţa la insulină stă la baza tuturor factorilor de risc 
cardiovasculari. 

Un număr de 10.357 de subiecţi din studiul NHANES III au fost evaluaţi pentru un istoric de infarct 
miocardic, stroke, precum şi asocierea infarct miocardic/stroke. După aplicarea criteriilor NCEP ATP III, 
în analize multivariate, sindromul metabolic s-a corelat semnificativ cu infarctul de miocard (OR 2.01), 
stroke (OR 2.16) şi infarct miocardic/stroke (OR 2.05) atât la femei cât şi la bărbaţi. 

Obezitatea abdominală şi riscul de stroke 

Mai mult de 65 milioane de adulţi în Statele Unite sunt supraponderali sau obezi şi se apreciază că un 
miliard de indivizi sunt supraponderali la nivel mondial. Prevalenţa este în creştere şi în rândul copiilor şi 
adolescenţilor. În fiecare an, se estimează că 300.000 adulţi americani mor dintr-o cauză legată de 
obezitate.  Există o relaţie bine documentată între creşterea gradului de obezitate, factorii de risc 
cardiovasculari majori şi o sănătate precară. 
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Concepţia actuală despre ţesutul adipos este aceea că acesta este un organ cu diferite tipuri de ţesut care 
mediază funcţii specifice cum ar fi conservarea rezervelor energetice, secreţie hormonală, precum şi un 
rol imunitar. În cadrul obezităţii are loc o creştere a masei corporale de grăsime, în principal prin creşterea 
mărimii celulelor adipoase, deşi poate fi crescut şi numărul acestor celule, în special la indivizii cu debut 
al obezităţii în copilărie. 

Spre deosebire de dislipidemie, hiperglicemie şi hipertensiune, adipozitatea nu creşte în mod direct riscul 
de boală cardiovasculară şi de aceea are o relaţie diferită cu sindromul metabolic. Componentele 
sindromului metabolic sunt întâlnite cel mai frecvent la indivizii supraponderali sau obezi, dar această 
relaţie nu se datorează obezităţii în sine, ci mai degrabă faptului că adipozitatea în exces creşte 
probabilitatea ca un individ să prezinte rezistenţă la insulină.  

Mai multe studii au examinat relaţia între distribuţia şi severitatea obezităţii şi stroke. În studiul finlandez 
Kuopio Ischaemic Heart Disease Risk Factor Study, efectuat pe 774 de subiecţi, obezitatea abdominală a 
fost asociată cu ateroscleroza carotidiană prin creşterea grosimii intimă-medie şi a grosimii plăcii [72]. În 
studiul italian Progetto ATENA ce a inclus 5062 de femei, a existat o asociere independentă şi graduală 
între obezitatea abdominală şi generală, măsurată prin BMI şi WHR, şi grosimea intimă-medie a carotidei 
comune.  

Deşi scăderea semnificativă în greutate are beneficii sistemice şi cardiovasculare semnificative, nu există 
date care să arate că scăderea ponderală reduce independent riscul de stroke. 

Dislipidemia şi riscul de stroke 

Studiile epidemiologice nu sunt foarte consistente cu privire la relaţia dintre lipide, lipoproteine şi riscul 
de stroke. Rata mortalităţii pentru stroke ischemic a fost crescută la bărbaţii cu niveluri crescute ale 
colesterolului în studiul Multiple Risk Factor Intervention Trial. Honolulu Heart Program a demonstra o 
creştere continuă a ratei de stroke tromboembolic paralelă cu creşterea nivelurilor de colesterol. 

Când fracţiile colesterolului au fost cuantificate separat, s-a constatat o asociere protectivă între HDL 
colesterol şi stroke ischemic. Oxfordshire Community Study a demonstrat o relaţiei inversă între HDL şi 
riscul de atacuri ischemice tranzitorii sau de stroke minor. În Northern Manhattan Study a fost găsită 
aceeaşi relaţie protectivă semnificativă între HDL şi riscul de stroke. Această relaţie a fost observată la 
vârstnici şi în diferite grupuri etnice şi rasiale, inclusiv albi, negri şi hispanici. 

Gradul şi progresia aterosclerozei carotidiene sunt de asemenea în legătură directă cu cu nivelurile 
colesterolului total şi LDL şi invers legate de nivelul HDL.  Alţi markeri lipidici, cum ar fi niveluri serice 
crescute ale lipoproteinelor, au fost identificaţi ca factori de risc pentru pacienţii cu debut precoce al 
infarctului cerebral. 

Relaţia epidemiologică dintre modificările metabolismului lipidic şi riscul de stroke poate fi sintetizată 
astfel: 

1. Creşterea  nivelului seric al colesterolului total pare să fie asociată cu creşterea riscului pentru 
stroke ischemic. 

2. Scăderea HDL-colesterolului poate fi un factor de risc pentru stroke ischemic, dar relaţia dintre 
creşterea LDL-colesterolului şi stroke rămâne incertă. 

3. Apolipoproteina B poate fi un factor de risc pentru stroke ischemic. 

4. Nivelurile crescute ale trigliceridelor pot fi un factor de risc pentru stroke ischemic. 



6 

 

5. Statinele scad riscul de stroke în special la pacienţii cu boală coronariană cardiacă. 

6. Este posibil să existe o relaţie continuă între colesterolul total şi stroke la pacienţii cu boală 
coronariană cardiacă, cu o reducere a riscului de stroke indiferent de nivelul colesterolului. 

7. Statinele scad nivelul proteinei C-reactive care este un marker de înaltă sensibilitate al inflamaţiei 
sistemice. De asemenea, scad şi lipoproteina asociată fosfolipazei A2 – marker al inflamaţiei 
vasculare. Rămâne de clarificat dacă scăderea acestor markeri inflamatori este de fapt un element 
protector pentru evenimentele cardiovasculare. 

FACTORII DE RISC ÎNTÂLNI ŢI ÎN STROKE-UL ISCHEMIC ŞI ÎN SINDROMUL 
METABOLIC  

Vârsta 

Vârsta reprezintă factorul de risc cel mai puternic pentru stroke. La vârsta de 40-45 rata mortalităţii prin 
stroke este de 7.6/100.000, rată ce creşte progresiv până la 1500/100.000 pentru grupul de vârsta peste 85 
ani. Astfel, pentru persoanele cu vârsta sub 69 ani, riscul de deces prin stroke creşte cu aproximativ 11% 
pe an, ceea ce înseamnă că riscul de deces prin stroke se dublează la fiecare 6.6 ani. Peste vârsta de 69 
ani, acest risc creşte gradual, astfel încât peste 85 ani risculde deces prin stroke ajunge la aproximativ 
18% pe an, ceea ce reprezintă o dublare a riscului de deces prin stroke odată la 4.2 ani. 

Şi prevalenţa sindromului metabolic creşte odată cu vârsta. În SUA, de la 6.7% printre persoanele  cu 
vârsta între 20 şi 29 ani, la 43.5 % pentru intervalul 60-69, pentru ca peste 70 de ani, să scadă uşor la 
42%. Şi în Europa, un studiu francez a constatat o prevalenţă de 5.6% pentru intervalul de vârstă 30-39 
ani, pentru ca în intervalul 60-64 aceasta să ajungă la 17.5%. 

Sexul 

Atât pentru populaţia albă, cât şi pentru afro-americani, mortalitatea prin stroke a fost mai mare pentru 
bărbaţi decât pentru femei, în perioada 1979-1997. După această perioadă, deşi s-a remarcat o scădere 
substanţială a mortalităţii prin stroke pentru toate grupurile rasiale, riscul de stroke a rămas mai mare cu 
1.20 la bărbaţii albi şi 1.34 la bărbaţii afro-americani faţă de femei. 

Această diferenţă pare să fie mai mare la vârste tinere şi să dispară la vârste înaintate. Începând cu 
intervalul de vârstă 60-64, excesul de mortalitate în favoarea bărbaţilor începe să scadă progresiv, astfel 
că la vârsta peste 85 ani femeile au un risc mai mare de deces prin stroke comparativ cu bărbaţii. 

Sindromul metabolic prezintă mari variaţii în ceea ce priveşte prevalenţa la bărbaţi şi la femei. S-a 
constatat o prevalenţă crescută la bărbaţii europeni, deoarece aceştia au tendinţa de a fi mai obezi. Totuşi, 
în populaţiile unde femeile sunt mai obeze, prevalenţa creşte corespunzător.  Asocierea dintre tulburările 
metabolice şi sindromul metabolic este diferită la bărbaţi faţă de femei. French Study a sugerat că 
greutatea corporală şi circumferinţa taliei crescute şi scăderea HDL colesterolului contribuie mai 
pronunţat la sindormul metabolic la femei faţă de bărbaţi. Presiunea arterială sistolică şi diastolică 
contribuie semnificativ mai puţin la femei faţă de bărbaţi, iar insulina, glcoza şi trigliceridele au avut 
contribuţii similare pentru ambele sexe. 

Rasa şi etnia 

Există diferenţe semnificative între albi şi afro-americani în ceea ce priveşte mortalitatea prin stroke. În 
perioada 1979-1997, aceasta a variat între 1.8 şi 2.0 în defavoarea bărbaţilor afro-americani, respectiv 1.7-
1.9 pentru femei. Aşa cum s-a observat şi în ceea ce priveşte diferenţele legate de sex, există diferenţe 
marcante şi în ceea ce priveşte rasa, raportat la diverse intervale de vârstă. De exemplu, în intervalul de 
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vârstă 35-44 ani, rata mortalităţii prin stroke a fost de 18.2 /100.000 pentru afro-americani, 8.4 pentru 
populaţia nativă amerindiană, 5.8 pentru hispanici, 5.7 pentru locuitorii din insulele Asia-Pacific şi 4.5 % 
pentru populaţia albă. 

Unele grupuri etnice au un risc mai mare de dezvoltare a obezităţii centrale faţă de altele. Prevalenţa 
adipozităţii centrale este mai mare în Asia de sud faţă de Europa şi  faţă de populaţia africană. În mod 
paradoxal, prevalenţa sindromului metabolic şa populaţia asiatică este mai mică faţă de cea europeană. 
Totuşi, atunci când se foloseşte o limită inferioară mai coborâtă, pentru circumferinţa taliei, prevalenţa 
devine similară. Există o prevalenţă mai scăzută a sindromului metabolic la albii non-hispanici prin 
comparaţie cu populaţia mexico-americană şi la bărbaţii afro-americani comparativ cu albii non-hispanici 
şi cu bărbaţii mexicani. 

Zona geografică 

În SUA, a fost descrisă aşa numita “stroke belt” (centură de stroke), o zonă geografică în care mortalitatea 
prin stroke este mai ridicată, încă din 1965 atunci când a fost descrisă pentru prima dată. Aceasta este 
situată în sud-estul SUA şi cuprinde nu mai puţin de 8 state. Datorită progresului medical din ultimele 
decade, s-a considerat că această diferenţă va dispare, însă ultimele date publicate confirmă încă o 
incidenţă crescută a mortalităţii prin stroke în această regiune, fără o explicaţie ştiinţifică solidă. S-au 
lansat câteva ipoteze, inclusive diferenţe geografice în factorii de risc majori pentru stroke (hipertensiune, 
diabet etc), stilul de viaţă (alimentaţie, exerciţiu fizic, fumat), micronutrienţii din sol şi apă, prevalenţa 
genetică a factorilor de risc pentru stroke, prevalenţa infecţiilor şi inflamaţiilor cornice, calitatea sănătăţii 
şi statutul socioeconomic. Sunt necesare cercetări suplimentare. 

Fumatul 

Asocierea dintre fumat şi riscul de stroke a fost consistentă în studiile de cohortă, cum este şi studiul 
Framingham. În plus, fumatul se asociază semnificativ cu dezvoltarea ateromatozei carotidiene. Posibilele 
efecte biologice ale fumatului ce pot determina stroke include creşterea vâscozităţii sanguine, 
hipercoagulabilitatea, creşterea concentraţiei fibrinogenului, areşterea agregării trombocitare şi creşterea 
presiunii arteriale. Pentru diferitele tipuri de stroke, riscul atribuit fumatului a fost cel mai mare pentru 
hemoragia subarahnoidiană, intermediar pentru infarct şi cel mai mic pentru hemoragia cerebral. 

Weitzman a demonstrat o relaţie continuă, dependentă de doză, între fumat şi sindromul metabolic la 
adolescenţii din SUA. Expunerea activă, dar şi cea pasivă este asociată cu o creştere de cel puţin patru ori 
a riscului de apariţie a sindromului metabolic la adolescenţi care sunt supraponderali sau au riscul să 
devină supraponderali. La adulţi, fumatul a fost asociat cu creşterea rezistenţei la insulină şi poate 
determina apariţia disfuncţiei endoteliale, anomalii ale metabolismului lipidic şi accelerarea afecţiunilor 
cardiovasculare. 

Consumul de alcool 

Consumul de alcool în exces şi dependenţa reprezintă o problemă de sănătate publică în întreaga lume. În 
1995 se estima un număr de 107.800 de decese legate de alcool, cu un cost economic de 100 miliarede de 
USD. Accidentul vascular ischemic şi cel hemoragic au fost legate de consumul excesiv de alcool. În ceea 
ce priveşte stroke-ul ischemic, mecanismele prin care alcoolul determină ischemia sunt următoarele: 
efecte cardiovasculare (hipertensiune, cardiomiopatie dilatativă, insuficienţă cardiacă congestivă, 
fibrilaţie atrială), efecte hematologice (creşterea reactivităţii plachetare, trombocitoza reactivă “de sevraj”, 
diminuarea timpului de sângerare, scăderea activităţii fibrinolitice etc) şi vasospasm cerebral cu reducerea 
consecutivă a fluxului cerebral. 
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Riscul de apariţie a sindromului metabolic creşte cu cât o persoană consumă mai mult alcool. Indivizii 
care încep să consume alcool în cantitate mare la vârstă tânără (20-30 ani), au riscul cel mai mare de 
dezvoltare a sindromului metabolic, comparative cu cei care încep mai târziu şi menţin un nivel mic spre 
moderat de-alungul vieţii. Printre femei, consumul precoce a fost asociat cu un risc mai mare cu 52% 
comparative cu debutul tardiv.  

Inactivitatea fizică 

Efectul protector al activităţii fizice ar putea fi explicat parţial prin rolul său asupra factorilor de risc 
pentru stroke- hipertensiune, boală cardiovasculară, diabet şi greutate corporală. Mecanismele biologice 
asociate activităţii fizice includ scăderea activităţii plachetare şi a fibrinogenului, creşterea activităţii 
activatorului plasmatic al plasminogenului şi a concentraţiei HDL colesterolului, scăderea nivelului 
homocisteinei. Inactivitatea fizică este un factor de risc major pentru afecţiunile cardiovasculare. Este 
asociată cu rezistenţa la insulină şi diabetul zaharat. 

Activitatea fizică reduce VLDL colesterolul, creşte HDL colesterolul, iar la anumiţi indivizi scade şi LDL 
colesterolul. De asemenea, reduce tensiunea arterială şi scade rezistenţa la insulină. Un nivel ridicat de 
activitate fizică constituie un factor consitent de protecţie contra diabetului şi afecţiunilor cardiovasculare, 
condiţii care sunt în mod obişnuit asociate sindromului metabolic. Bărbaţii care practică exerciţiu fizic 
constant au un risc mai mic cu 2/3 de a face sindrom metabolic. Chiar şi un nivel scăzut al activităţii 
fizice din timpul liber tinde să scadă probabilitatea de apariţie a sindromului metabolic. 

Inflama ţia  

Rolul inflamaţiei în fiziopatologia aterosclerozei a constituit în ultimii ani un subiect de cercetare intensă, 
după ce s-a observat că teoria depunerii colesterolului la nivel subintimal în marile artere nu este 
suficientă pentru un management corect al stroke şi infarctului de miocard. Datele acumulate subliniază 
faptul că ateroscleroza este mai mult decât o boală a colesterolului, fiind, de fapt, o afecţiune inflamatorie 
cronică. Atenţia este acum concentrată asupra factorilor inflamatori ce determină formarea de plăci 
instabile sau vulnerabile, care se asociază cu sindroame coronariene acute  şi accidente vasculare trombo-
embolice. 

Statusul proinflamator este recunoscut clinic prin creşterea CRP, element prezent în mod obişnuit la 
pacienţii cu sindrom metabolic. Obezitatea, prin excesul de ţesut adipos, determină eliberarea citokinelor 
inflamatorii ca determină creşterea CRP. S-a sugerat că sindromul metabolic se asociază cu un grad 
scăzut de inflamaţie cronică. Citokinele inflamatorii induc rezistenţa la insulină atât a ţesutului adipos cât 
şi a celui muscular. Indivizii cu rezistenţă la insulină prezintă un grad de inflamaţie chiar şi în absenţa 
grăsimii corporale. Majoritatea componentelor sindromului metabolic sunt asociate cu prezenţa 
markerilor inflamatori, independent de vârstă, sex, activitate fizică, fumat şi indice de masă corporală. 

Consideraţii cu privire la mecanismul de producere al stroke-ului la bolnavii cu sindrom metabolic 
 
Embolia arterio-arterial ă 
Acest mecanism este responsabil de 20 până la 25% din accidentele vasculare ischemice. Sursa frecventă 
a emboliei este o regiune stenotică situată la nivelul originii arterei carotide interne. Dezvoltarea plăcii de 
aterom carotidiene este similară cu alte localizări la nivelul corpului. Ruptura plăcii va determina 
embolizarea materialului din placă şi/sau a trombului ataşat în una din ramurile arterei cerebrale mijlocii 
sau anterioare, producând deficite permanente sau tranzitorii. Uneori, poate să aibă loc ocluzia completă a 
arterei carotide comune sau interne, cu consecinţe clinice de cele mai multe ori mult mai severe. Este 
important de subliniat faptul că vascularizaţia colaterală cerebrală unică, în mod special la nivelul 
poligonului Willis, oferă o protecţie importantă în caz de embolie sau ocluzie, uneori consecinţele clinice 
fiind absente. 
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Infarctul lacunar  

Între 20 şi 25 % din accidentele vasculare ischemice sunt determinate de infarcte lacunare, prin afectarea 
arterelor penetrante terminale (40-200µ diametru), lucru demonstrat de Fisher printr-o serie remarcabilă 
de studii anatomo-patologice, neegalate până acum. Aceste ramuri, fără circulaţie colaterală, perfuzează 
structurile subcorticale (capsula internă, ganglionii bazali, talamus şi punte). Lacunele au dimensiuni 
cuprinse între 4 şi 7 mm în diametru şi determină cel mai frecvent sindroame clinice distincte, cel mai 
obişnuit fiind hemipareza motorie pură. Hipertensiunea şi diabetul, elemente cheie ale sindromului 
metabolic, sunt factori de risc dovediţi cu certitudine pentru infarctul lacunar. Mecanismul patologic 
subsidiar este reprezentat de microateroame, microembolism sau lipohialinoză.  

Consideraţii cu privire la prevenţia stroke la pacienţii cu sindrom metabolic 

Activitatea fizică 

Studiile epidemiologice sugerează că sunt necesare 45-60 de minute de activitate fizică moderat-intensă 
zilnic pentru prevenirea creşterii în greutate şi a obezităţii. Mersul vioi este eficient în prevenirea 
obezităţii, dar şi activităţile zilnice de mică intensitate par să fie benefice. Exerciţiul fizic viguros ar putea 
să ofere un beneficiu suplimentar faţă de activitatea fizică uşoară sau moderată în prevenirea creşterii în 
greutate. 

Exerciţiul fizic regulat se asociază cu o reducere a rezistenţei la insulină, a intoleranţei la glucoză, a 
hiperglicemiei postprandiale şi a eliberării glucozei hepatice. La pacienţii cu diabet tip II, nouă trialuri au 
găsit o scădere medie de 0,5-1% a hemoglobinei glicozilate. 

Efectele activităţii fizice regulate asupra factorilor de risc cardiovasculari, cum ar fi rezistenţa la insulină, 
toleranţa la glucoză, diabetul tip II, dislipidemia, HTA, sunt mai importante dacă se asociază cu scăderea 
în greutate. 

Obezitatea 

ATP-III recomandă obezitatea ca fiind prima ţintă din cadrul sindromului metabolic. 

Obezitatea poate fi apreciată prin determinarea IMC, a circumferinţei abdominale şi a raportului talie-
şold. Studii recente au arătat că o creştere doar a circumferinţei abdominale a fost asociată cu o creştere a 
evenimentelor cardiovasculare, o creştere a insulinei à jeun şi a rezistenţei la insulină şi o creştere a masei 
de grăsime din organism. 

Managementul obezităţii presupune scăderea în greutate prin modificare stilului de viaţă în ceea ce 
priveşte aportul caloric şi activitatea fizică. Dieta, activitatea fizică şi terapia comportamentală trebuie 
iniţiate atunci când IMC este egal sau mai mare de 25, iar atunci când IMC este egal sau mai mare de 27 
farmacoterapia trebuie luată în considerare. 

Dieta aterogenică 

Recomandările ATP-III pentru dietă la pacienţii cu sindrom metabolic sunt în limitele recomandărilor 
dietetice generale. Există însă puţine date care să coreleze dieta cu sindromul metabolic. Efectele dietei 
asupra afecţiunilor cardiovasculare sunt mediate prin diverse căi, în prezent cea mai importantă cale fiind 
considerată procesul inflamator. Sunt recomandate patru strategii dietetice pentru prevenirea bolilor 
cardiovasculare: 
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1. Creşterea consumului de acizi graşi omega 3 din plante şi peşte 

2. Înlocuirea grăsimilor saturate trans cu grăsimi nonhidrogenate, nesaturate  

3. O dietă bogată în fructe, legume, nuci şi cereale integrale şi săracă în cereale rafinate 

4. Consum scăzut de sare (< 3 g/zi) şi aport caloric scăzut 

Consideraţii terapeutice la pacienţii cu stroke şi sindrom metabolic 

Managementul obezităţii 

În prezent, două substanţe au fost testate în studii clinice: orlistrat şi sibutramina.  

Orlistat, un inhibitor al lipazei intestinale a determinat atât scăderea în greutate cât şi efecte asupra 
dislipidemiei, ca şi în controlul diabetului.  

Sibutramina este un agonist al dopaminei care inhibă şi recaptarea catecolaminelor, reduce nivelul HBa1c 
la pacienţii diabetic şi îmbunătăţeşte profilul lipidic aterogenic. 

Managementul disglicemiei şi a diabetului zaharat 

Efectele benefice ale metformin asupra parametrilor sindromului metabolic la pacienţii diabetic au fost 
confirmate de către UK Prospective Diabetes Study Group în 1998. Metformin a fost singura substanţă 
care a redus semnificativ evenimentele cardiovasculare, inclusiv stroke.  

Într-o metaanaliză a studiilor în diabetul zaharat tip II, acarboza (inhibitor de alfa-glucozidază) a 
îmbunătăţit câteva component ale sindromului metabolic: greutatea în exces, hipertensiunea şi 
hipertrigliceridemia.  Acest fapt a fost asociat cu o reducerea a incidenţei infarctului de miocard cu 65%.  

Glitazonele (pioglitazona, rosiglitazona) sunt medicamente care scad rezistenţa la insulină şi influenţează 
pozitiv dislipidemia şi hipertensiunea. 

Managementul dislipidemiei 

Statinele sunt cele mai eficente substanţe în scăderea LDL-colesterolului (25-60%). În plus, cresc HDL 
colesterolul cu 5-10% şi scad trigliceridele cu 10-30%. Efectul asupra trigliceridelor este direct 
proporţional cu scăderea LDL-colesterolului. Statinele au astazi cele mai puternice evidenţe în prevenţia 
bolilor cardiovasculare şi a stroke. 

Studiul CARD a arătat că atorvastatina reduce incidenţa infarctului de miocard la pacienţii cu diabet tip II 
cu 37% şi rata stroke cu 48% într-un follow-up de 3.9 ani.  

Studiul 4S (Scandinavian Simvastatin Survival Study) a arătat într-o analiză post hoc o scădere cu 30 de 
procente a riscului de stroke la pacienţii care au utilizat simvastatină.  

Şi studiile CARE sau LIPID au arătat beneficii ale tratamentului cu statine la pacienţii cu stroke care au 
utilizat pravastatină (23%).  

În studiul MIRACL (Myocardial Ischemia Reduction with Aggressive Cholesterol Lowering), efectuat pe 
3086 de pacienţi, utilizarea atorvastatinei a fost asociată cu o scădere de 50% a riscului de stroke 
comparative cu placebo (12 evenimente comparative cu 24). 
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Managementul hipertensiunii arteriale 

Cele patru clase majore de medicamente antihipertensive pot avea efecte diferite asupra prevenţiei stroke 
şi a sindromului metabolic.  

Inhibitorii ACE/blocanţii receptorilor angiotensinei 1 îmbunătăţesc rezistenţa la insulină, conform 
majorităţii, dar nu tuturor studiilor. Au un efect nesemnificativ asupra nivelului lipidelor. 

Beta-blocanţii chiar şi cei selective, cresc trigliceridele, scad HDL colesterolul şi cresc rezistenţa la 
insulină. Datele existente arată că această clasă precipită debutul diabetului.  

Blocanţii de canale de calciu nu influenţează sindromul metabolic. 

Diureticele cresc trigliceridele şi scad HDL colesterolul. Unele studii le asociază cu creşterea riscului de 
diabet. 

PARTEA SPECIAL Ă 

OBIECTIVE 

Cercetarea de faţă îşi propune realizarea unui studiu corelativ între prezenţa factorilor de risc ce compun 
sindromul metabolic şi riscul de stroke la un lot de pacienţi internaţi în Institutul Naţional de Neurologie 
şi Boli Neurovasculare Bucureşti, în perioada 2009-2011. 

Motivaţia acestui demers constă în faptul că există puţine studii corelative între prezenţa sindromului 
metabolic şi riscul de stroke, atât în întreaga lume cât şi în ţara noastră. 

Pentru acest studiu au fost cercetaţi timp de 3 ani aproximativ 10000 de pacienţi, din care a fost 
selecţionat un lot de 75 de  subiecţi care se încadreză în protocolul de cercetare. 

Pentru selectarea pacienţilor am aplicat ultimele definiţii existente la nivel mondial pentru sindromul 
metabolic şi anume, definiţia propusă de NCEP-ATP III în 2001 şi revizuită în 2004 şi definiţia Federaţiei 
Internaţionale de Diabet din 2005. 

Cercetarea a cuprins examinarea neurologică clasică, tomografia computerizată cerebrală, imagistica prin 
rezonanţă magnetică, examenul Doppler extracranian şi transcranian, respectiv ecotomografia vaselor 
cervico-cerebrale, precum şi explorări de laborator ce au inclus în mod obligatoriu profilul lipidic şi 
nivelul glucozei serice, alături de alte determinări. 

Datele de statistică au ţinut cont de criteriile obligatorii de semnificaţie, deşi importanţa semnificaţiei 
statistice nu a constituit un obiectiv major de cercetare. 

Într-un număr de cazuri s-a putut efectua o corelaţie clinică, imagistică, neurosonologică şi biologică, 
cazuri ce vor fi prezentate detaliat. 

MATERIAL ŞI METOD Ă 

Studiul clinic, imagistic, neurosonologic şi biologic a fost realizat retrospectiv prin analiza foilor de 
observaţie a 75 de pacienţi internaţi în Institutul Naţional de Neurologie şi Boli Neurovasculare. 
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Selecţia pacienţilor 

Pacienţii selectaţi au fost internaţi în Clinica de Neurologie în perioada 1 ianuarie 2009- 31 aprilie 2011, 
prezentând semne clinice şi simptome specifice unui accident vascular cerebral. 

Am ales ca şi criteriu de selecţie, definiţia din 2005 a sindromului metabolic, propusă de Federaţia 
Internaţională de Diabet, coroborată cu definiţia NCEP-ATP III revizuită, din 2004. 

Astfel, criteriul principal a fost obezitatea centrală, definită prin circumferinţa taliei ≥ 94 cm la bărbaţi, 
respectiv ≥ 80 cm la femei şi minim două din următoarele componente: 

1. Tensiunea Arterială (mmHg) ≥ 130/85 sau tratament antihipertensiv 

2. Dislipidemia  

a. Trigliceride > 150mg/dl 

b. HDL- colesterol < 40 mg/dl (bărbaţi), < 50 mg/dl (femei) 

3. Disglicemia - glucoza plasmatică à jeun > 100mg/dl sau diabet zaharat diagnosticat anterior 
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Prevalenţa elementelor sindromului metabolic
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Pacientii cu disglicemie
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Ateromatoza carotidiana
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Tip stroke
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CONCLUZII 

1. Studiul de faţă, efectuat pe un lot de 75 de pacienţi internaţi în Institulul de Neurologie şi Boli 
Neurovasculare în perioada 2009-2011, cu diagnosticul de internare de accident vascular cerebral ischemic, 
conturază sindromul metabolic cu parametrii descrisi de Reaven. Factorii de risc ce au fost incluşi în 
diagnosticul de sindrom metabolic au întrunit criteriile definite de NCEP ATP-III în 2001 şi revizuite în 
2004 coroborate cu criteriile Federaţiei Internaţionale de Diabet (IDF) din 2005 şi anume: obezitatea 
abdominală, hipertensiunea arterială, disglicemia şi dislipidemia (scăderea HDL şi/sau creşterea TGL). 

2. Relaţia dintre sotrke şi sindromul metabolic nu este la ora actuală foarte bine precizată de cât din prisma 
abordării factorilor de risc, iar datele noastre arată o preponderenţă a obezităţii şi a hipertensiunii arteriale. 
Putem presupune că sindromul metabolic poate deveni o entitate coerentă atunci când tehnologia de 
explorarea stroke la nivel metabolic ne va putea demonstra relaţiile biochimice dintre diferiţi factori de risc, 
aşa cu sugerează Grundy alături de alţi autori. 

3. Sindromul metabolic în stroke, în opinia noastră, ar trebui studiat atât prin prisma factorilor cauzali, dar 
mai ales prin prisma consecinţelor lezionale care apa în stroke. Se cunoaşte de multă vreme efectul pe care 
îl produce suferinţa cerebrală la nivelul întregului organism şi am putea exemplifica doar prin cardiopatia 
ischemică neurogenă produsă de suferinţa cerebrală din lobul insulei. Această opinie are consecinţe 
metodologice în legătură cu cercetarea şi cu terapia care nu trebuie să neglijeze suferinţa cerebrală propriu-
zisă. 

4. Şi în studiul nostru obezitatea, care a fost prezentă în toate cazurile, poate fi considerată o modificare 
patologică întâlnită în sindromul metabolic care insumează toate mecanismele posibile de suferinţă 
organică. Pe de altă parte, obezitatea abdominală este un element uşor de controlat şi de observat. Când se 
abordează din punct de vedere terapeutic, fiind vorba de stroke, se impune un management cu totul special 
care va trebui mai bine definit, în legătură cu modalitatea de reducere a ţesutului adipos. Indiferent de 
vârstă, dar mai ales la vârstinic, scăderea treptată a masei adipoase este obligatorie în majoritatea cazurilor, 
cu puţine excepţii. 

5. Hipertensiunea arterială în relaţia cu accidentul vascular cerebral va trebui tratată ţinând seama de legitatea 
autoreglării circulaţiei cerebrale şi menţinerea posibilităţilor de compensare prin modificarea fluxului 
sanguin cerebral, fără a conduce la augmentarea riscului cardiac. 
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6. Diabetul zaharat în raport cu accidentul vascular cerebral va trebui să se adapteze modificărilor metabolice 
din infarctul cerebral ţinând seama de consumul de oxigen şi de glucoză. Monitorizarea variabilităţii 
valorilor glicemiei ni se pare o modalitate de evitare a celor doua complicaţii ale tratamentului: 
hipoglicemia iatrogenă mult mai gravă şi, respectiv, hiperglicemia. 

7. Tratamentul bolnavilor cu stroke în raport de cauzalitate cu sindromul metabolic nu trebuie să implice în 
mod obligatoriu îndeplinirea tuturor criteriilor de încadrare în sindromul metabolic. 

8. Datele noastre nu pot contura un tablou categoric din punct de vedere terapeutic şi va trebui să ne orientăm 
după principiile generale bine cunoscute în terapia accidentului vascular cerebral acut. Se cunoaşte faptul 
că bolnavii care au prezentat un accident vascular ischemic, după ce au parcurs etapa acută, cu sau fără 
sechele importante, prezintă o scădere ponderală spontană. Se cunoaşte din neurofiziologia experimentală 
rolul hipotalamusului în acest proces. 

9. Studiindu-se cazurile de stroke în relaţie cu sindromul metabolic este obligatoriu să ţinem seama de 
observaţiile din ultimii ai care au arătat o albuminurie crescută şi modificări electrolitice severe ce pot 
conduce la deces. 

10. Investigarea bolnavilor cu stroke şi sindrom metabolic trebuie să aibă în vedere componenta metabolică în 
stabilirea mecanismelor bolii. Numai în acest fel putem interveni în mod corect terapeutic. Pentru acest 
obiectiv, IRM-ul clasic este util, studiindu-se atât difuzia cât şi perfuzia, dar SPECT si mai ales PET sunt 
investigaţii moderne şi necesare pentru studiul componentei metabolice funcţionale. 
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