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STADIUL CUNOASTERII

INTRODUCERE

Multitudinea de elemente morfologice, unele complexe, care constituie impreuna
organismul uman se afla intr-o permanenta interactiune, de-a lungul intregii vieti, cu
mediul Tnconjurator ai carui unii dintre factori sunt nocivi, contribuind la uzura
structurilor tisulare, ceea ce atrage dupa sine si o scadere a capacitatilor lor
functionale. In mod paradoxal, cresterea sperantei de viatd determinata de
ameliorarea conditiilor de trai a facut ca, in ultimele decade, numarul si diversitatea
starilor morbide sa creasca prin aparitia de boli intélnite numai la persoanele varstnice.

Interactiunile indelungate cu factorii nocivi din mediul inconjurator dar si bolile si
leziunile aparute datorita trecerii timpului, fac ca structurile tisulare sa sufere procese
de transformare atat la nivel structural cat si functional, structurile aparatului
cardiovascular in general si peretele vascular in particular nefiind exceptate de la acest
cortegiu de modificari [Gallagher PJ and van der Wal AC 2019; Jaminon A et al 2019;
Jani B et al 2006]. Modul de viata, nivelurile glucozei si lipidelor in sdnge sau chiar si
factorii genetici sunt numai céativa dintre factorii de risc care se pot afla la originea
bolilor cardiovasculare, si ei, la réandul lor, fiind influentati de inaintarea in varsta
[Lakatta EG et Levy D 2003].

Artera aorta, cel mai important segment al arborelui arterial din organismul uman,
este printre cele mai expuse structuri vasculare la interactiunea cu influentele nocive
ale mediului si, in special, la cele care se cumuleaza pe masura inaintarii in varsta
[Stary HC et al 1992; Nakashima Y et al 2002; Hansson GK 2005].

Dupa terminarea facultatii, m-am decis sa continui sa aprofundez cunostintele
legate de procesul de remodelare a peretelui arterial sub influenta diferitelor stari
patologice care pot fi cantonate Tn organismul uman inscriindu-ma in programul de
studii doctorale, sub coordonarea Domnului Profesor lancu Emil Plesea, care m-a

incurajat sa abordez acest fenomen.

MORFOLOGIA AORTEI

Dezvoltarea embrionara a vaselor si in special a sistemului arterial incepe la
20-22 de zile de viata. Ea are un caracter segmental si simetric si se produce prin doua

mecanisme, sub controlul factorului de crestere a endoteliului vascular (VEGF) si a



altor factori de crestere [Bareliuc et Neagu 1977; Sadler 2006; Etesami et al 2014]:
Vasculogeneza si Angiogeneza. Lumenul primordiilor vasculare apare pe masura ce
acestea fuzioneaza pentru a forma canale mai largi [Waldo K et Kirby M, 1998].
Celulele musculare ale tunicii media deriva din celulele crestelor neurale, formand
celulele mezenchimale ale aortei dorsale [Kuo CT et al, 1997; Suri C et Yancopolous
GD, 1999; Hungerford JE et Little CD, 1999]. Perioada de transformare a retelelor de
canale endoteliale poate fi impartita temporar si spatial in doua faze [Johnson D, 2005]:
Faza Faringiana si Faza Postfaringiana. Raportat la schema embrionara, Artera Aorta
se dezvolta, pornind de la sacul aortic, astfel: (a) Baza aortei — prin compartimetarea
bulbului cardiac si a trunchiului arterial de catre septul spiral, in jurul saptamanii a 5-a;
(b) Portiunea ascendenta proximala (dreapta) a Arcului Aortic — din cornul drept al
Aortei Ventrale; Portiunea stanga a arcului aortic — prin persistenta celui de-al 4-lea
arc aortic embrioar; (d) Aorta Descendenta cu segmentele Toracic si Abdominal — din
contopirea celor doua aorte dorsale embrionare, sub nivelul celei de-a 7-a artere
intersegmentale [Bareliuc L et Neagu N, 1977; Skandalakis LJ, 2004; Johnson D,
2005; Etesami M et al, 2014; Rosen RD et Bordoni B, 2022].

Morfologia macroscopica. Arterele sunt vasele de sange eferente care
transporta sangele de la nivelul cordului pana la nivelul patului capilar. Arterele se
clasifica in functie de dimensiunile lor relative si de caracteristicile lor morfologice in
trei mari categorii: Artere de Transport; Artere de Distributie si Arteriole [Pakurar AS et
Bigbee JW, 2004; Gartner LP et Hiatt JL, 2007; Junqueira LC et Carneiro J, 2007;
Lindberg MR et Lamps LW, 2018]. Artera aorta este reprezentantul principal al grupului
de artere care transporta volume mari de sange oxigenat de la inima catre circulatia
sistemica, numite artere elastice care poseda un nivel ridicat de elasticitate. Ea poate
fi impartita, din punct de vedere topografic, in raport cu diafragmul, in doua mari
segmente, fiecare fiind apoi subimpartite in mai multe segmente: Aorta Toracica (Aorta
Ascendenta; Arcul Aortic / Crosa Aortica; Aorta toracicd Descendenta) si Aorta
Abdominala (Segmentul Supra Celiac; Segmentul Supra Renal; Segmentul Infrarenal)
[Halloran BG et al, 1995; Gartner LP et Hiatt JL 2007; Tsamis A et al 2013; Kelley JD
et al, 2022; Shahoud JS et al, 2022; Rosen RD et Bordoni B, 2022].

Morfologia microscopica. Structurile vasculare de tip arterial se Tmpart, in
functie de componenta morfologica principala in [Gartner LP et Hiatt JL, 2007]: Vase
de tip Elastic (sunt arterele de transport) si Vase de de tip Muscular (sunt vasele de

distributie), care, in functie de calibru sunt de doua feluri: Artere si Arteriole.



Peretii intregului sistem cardiovascular au, peste un anumit diametru, acelasi
plan structural, cuprinzand trei straturi sau tunici concentrice care sunt continui de la
cord catre vase.

Grosimea si constituentii structurali ai acestor straturi variazd in functie de
functiile mecanice si metabolice ale fiecarui segment al sistemului cardiovascular.
Acestea sunt, dinspre lumen spre exterior: Tunica Interna, numita Endocard la cord si
tunica Intima la vase; Tunica mijlocie, numitd Miocard la cord si tunica Media la vase;
Tunica Externa, numita Epicard (pericard visceral) la cord si tunica Adventicea la vase
[Bank AJ et al, 1996; Gasser TC et al, 2006; Fortier A et al, 2014].

Exista doua categorii de componente principale ale oricarui perete arterial, si
anume: Diferitele tipuri ce celule (Celule Endoteliale (ECs); Celule Musculare netede
vasculare (VSMCs); Fibroblasti; Pericite) si Componentele structurale ale Matricei
Extracelulare (ECMs) (Fibre de Elastina; Fibre de Colagen; Mucopolizaharide). Aceste
elemente morfologice constitutive sunt prezente n diferite proportii in diferitele regiuni
ale peretilor vasculari cu exceptia capilarelor care au un perete simplu format din celule
endoteliale, membrana bazala si pericite. [Junqueira LC et Carneiro J, 2007; Kentish
JC, 2008].

CAUZELE DE DECES iN PRACTICA MEDICALA

Este important de stiut de ce mor oamenii pentru ca astfel vom sti cum sa
imbunatatim felul lor de a trai. Evidentierea numarului de oameni care mor in fiecare
aneste utila la evaluarea eficacitatii sistemelor de sanatate si la directioarea resurselor
acolo unde este cel mai mult nevoie de ele [WHO, 2020].

Definitie generala. Cauza de deces este definita de catre Organizatia Mondiala
a Sanatatii (OMS/WHOQ) in Clasificarea internationala a bolilor (ICD) drept: "Afectiunea
sau leziunea care a declansat succesiunea de evenimente morbide care a condus in
mod direct la moarte”, sau drept "Circumstantele accidentului sau ale actului de
violenta care au produs leziunea fatala”.

Clasificarile pot sa difere, fie In situatia in care cauza de deces este multipla sau
dificil de evaluat, fie atunci cand consemnarea procedurilor se face in mod diferit.
Consecinta este ca datele statistice din diferitele tari nu sunt in totalitate comparabile,
desi s-a incercat pe céat posibil o armonizare internationala a definitiilor.

Tipuri de cauze de deces. Definitia generald a cauzei de deces are insa mai

multe nuante Tn functie de profilul cauzei generatoare de moarte, si anume: Cauza de



deces antecedenta (CDA), Cauza de deces evitabila (CDEv), Cauza de deces
concurenta (CDC), Cauza de deces care contribuie (CDD) sau Cauza de deces
externa (CDEX).

Clasificarea cauzelor de deces. starile patologice cauzatoare de moarte au
devenit mai numeroase si mai diversificate in ultimele decade [Omran AR,1971;
Heidenreich PA et al, 2011; ; Kennedy BK et al, 2014; Townsend N et al, 2016; OECD,
2017; GBD 2017 Causes of Death Collaborators, 2018; Ritchie H et al, 2018;
Bergeron-Boucher MP et al 2020, 2016]. Ca o consecinta, de-a lungul timpului, au
existat numeroase incercari de clasificare a cauzelor de deces, unele continand mai
multe iar altele mai putine categorii de clasificare [GBD CN (Global Burden of Disease
Collaborative Network) 2018; Teker AG et al, 2021].

Clasificarea Internationald a Bolilor, revizuirea a 10-a (ICD-10) defineste 19
grupuri si 211 subgrupuri de boli. Mai mult, in primul nivel de clasificare al studiului
GBD (Global Burden Disease), cauzele de deces au fost impartite in trei grupuri si
anume [Ritchie H et al, 2018; GBD, 2017, 2019; WHO, 2020; Teker et al, 2021]: Grupul
| sau grupul Bolilor Comunicabile (CDs), Grupul Il in care sunt incluse Bolile Non
Comunicabile (NCDs) si Grupul Ill in care sunt incluse Ranirile.

Incidenta cauzelor de deces. Cauzele de deces au devenit, o data cu trecerea
timpului, din ce in ce mai diverse motivul principal fiind introducerea unor noi sisteme
de masurare a variabilitatii lor [Bergeron-Boucher MP et al 2020]. Cu toate acestea,
ele tind sa se concentreze in cateva cauze cuprinzatoare [Iszak J, 1986].

Cauzele de deces variaza semnificativ de la o tara la alta. Astfel, daca in tarile
cu venit mare pe cap de locuitor domina bolile necomunicabile, in tarile cu venituri
scazute pe cap de locuitor, raméan frecvente inca bolile infectioase, boli care constituie
cel mai important contingent din grupul maladiilor comunicabile.

Sexul/genul si cauzele de deces. Diferentele intre sexe in ceea ce priveste
prevalenta bolilor, manifestarile acestora si raspunsul la tratament isi au originea in
diferentele genetice dintre barbati si femei [Arnold AP, 2017]. Exprimarea genica
specifica fiecarui sex datorata copierii genomice se extinde si la autozomi si aceste
gene copiate prezinta expresie specifica pentru sex si pentru tesut la oameni [Baran Y
et al, 2015].

Genul este o variabila la fel de importanta ca si sexul in starea de sanatate umana
si influenteazé comportamentul comunitatilor, clinicienilor si pacientilor [Pelletier R et
al, 2015, 2016].



CONTRIBUTIA PERSONALA

Ipoteza de lucru care a stat la baza studiului de fata a fost identificarea
posibilelor influente pe care o stare morbida care poate conduce la decesul pacientului
le poate exercita asupra morfologiei peretelui arterei aorte, cel mai important segment
al arborelui vascular arterial.

Obiectivele principale. Studiul are doua obiective principale: (a) Evaluarea
dimensiunilor straturilor principale ale peretelui aortic si a diametrului mediu al arterei
aorte si (b) Evaluarea densitatii principalelor elemente morfologice ale peretelui aortic.
Seturile de parametri stabiliti au fost evaluati in raport cu Cauza de deces, cu Sexul

cazurilor si cu Regiunile topografice ale Aortei.

MATERIAL S1 METODE

Baza de studiu a lucrarii de fata a fost reprezentata de un grup de 90 de pacienti
decedati fie in spital fie in afara spitalului, care au fost supusi necropsiei in scop
diagnostic. Studiul a fost efectuat in conformitate cu Standardele de Etica stabilite de
Declaratia de la Helsinki. Toti apartinatorii pacientilor decedati au semnat un
consimtamant informat pentru efectuarea necropsiei.

Lotul initial de studiu a fost subsecvent impartit in mai multe subloturi in functie
de Cauza de deces si Regiunea topografica a Aortei, si anume Grupul de pacienti
decedati din cauza unei boli vasculare (V_P), Grupul de pacienti decedati din cauza
unei boli non vasculare (NV_P) si Grupul de pacienti decedati din cauza unei stari
cauzatoare de moarte suspecta sau violenta (MV/VDth).

Materialul de studiu a fost reprezentat de doua categorii de surse de date:
Protocoale de necropsie si Material biologic uman recoltat de la cadavru reprezentat
de fragmente de perete aortic prelevate de la diferite niveluri topografice (Sectiunea
Nr. 1 — la nivelul regiunii ascendente a aortei, etichetatd "01 B”, Sectiunea Nr. 2 — la
nivelul arcului aortic, etichetata "02 C”, Sectiunea Nr.3 — la nivelul regiunii toracice a
aortei, etichetatd "03 T” si Sectiunea Nr. 4 — la nivelul regiunii abdominale, etichetata
04 Ab”).

Tipul de studiu. Studiul fost un studiu unicentric si a avut o componenta
prospectiva in ceea ce priveste prelevarea materialului de studiu Ssi o componenta
retrospectiva in ceea ce priveste colectarea datelor din documentele medicale ale

pacientilor decedati,



Parametrii evaluati au fost impartiti in doua categorii: Parametri clinici (Cauza
de deces, Sex) si Parametri Morfologici (Grosimea tunicii Intima a peretelui aortic — IN;
Grosimea tunicii Media a peretelui aortic — MED, Diametrul aortic — D_AO, Densitatea
fibrelor elastice (FE) la nivelul tunicii Media a peretelui aortic, Densitatea fibrelor de
colagen (FCOL) la nivelul tunicii Media a peretelui aortic, Densitatea celulelor
musculare netede (FM) la nivelul tunicii Media a peretelui aortic, Raportul FE/FCOL,
Raportul FE/FM si Raportul FCOL/FM).

Tehnicile de investigare utilizare. Mé&surarea diametrelor aortice a fost
efectuata pe fotografii calibrate ale inelelor de perete aortic fixate cu ajutorul unui
software construit special cu ajutorul mediului de programare MATLAB (MathWorks,
USA) [Seicaru DA et al, 2021]. Determinarea celorlalti parametri a fost efectuata pe
lame virtuale colorate cu Orceina si Tricromic Goldner cu ajutorul a doua programe
dedicate: Aperio ImageScope [v12.3.2.8013] si un alt modul special de morfometrie
construit cu ajutorul mediului de programare MATLAB (MathWorks, USA).

Prelucrarea si interpretarea datelor. Prelucrarea datelor preliminare de la
cazurile introduse in baza de date a fost efectuata cu ajutorul modulului Microsoft Excel
din pachetul de programe Microsoft Office 2019 Professional si programul de tip ,add
in” XLSTAT 2014 pentru modulul ,Excel”, trial version. Indicatorii statistici calculati au
fost : Valoarea cea mai mica (VMIN) ;  Valoarea cea mai mare (VMAX), Valoarea
medie (VMEDIE) si Deviatia standard (STDEV). Evaluarea statistica a fost efectuata
cu ajutorul urmatoarelor teste: Testul "t" (Two-Sample Assuming Equal Variances) si

testul de corelatie "Pearson”.

DISCUTII

CAUZA DE DECES

Cele doua scale de evaluare a diferitelor cauze de deces intélnite la cazurile
noastre au fost foarte diferite una ce cealalta. Folosind bazele de date internationale
accesibile on-line interactive [Seicaru DA et al, 2023, GBD CN 2018, Ritchie H et al,
2018], am putut colecta date legate de ierarhiile cauzelor de deces in lume si in tara
noastra in aceeasi perioada in care am constituit grupul nostru de studiu (anul 2013).

Singura suprapunere perfecta dintre cele doua scale a fost intre grupul
"Agresiunilor” din scala internationala si grupul "cauzelor de deces violente/suspecte”
din scala noastra la nivelul tuturor celor trei serii de date comparate. In rest, grupul

cauzelor de deces prin boli necomunicabile a inclus, in toate cele trei serii de cazuri,
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toate cazurile de deces din cauza unor boli vasculare si majoritatea cazurilor de deces
din cauza unor boli non-vasculare din scala noastra.

Noi am inclus grupul deceselor prin boli comunicabile in grupul nostru de decese
prin boli non-vasculare. Am putut observa, pe de-o parte, ca, la nivel national, acest
grup a reprezentat cel mai mic procent din toate cauzele de deces in comparatie cu
statisticle mondiale si chiar cu grupul nostru. Pe de alta parte, grupul nostru
Agresiune/Moarte violenta a avut o extensie semnificativa (putin mai mult de 30% din
cazuri). Explicatia este una tehnica oarecum, in sensul ca, pentru a obtine o plaja larga
de varste, am inclus in grupul nostru de observatie si autopsii medico-legale, intélnite
mai ales la decedati mai tineri si cu cauze de deces apartinand grupului mai sus

mentionat.

PROFILURILE PERETELUI VASCULAR iN FUNCTIE DE SEX

La barbati, indiferent de cauza de deces, diametrul aortic s-a redus continuu si
semnificativ, de aproape doua ori, dinspre baza spre segmentul terminal, abdominal.
Tunica Intima, in schimb, s-a ingrosat constant si de asemenea semnificativ, de doua
ori, de la baza péna la nivelul regiunii abdominale. Tunica media a suferit, ca si
diametrul aortic, un fenomen de reducere continua insa mai atenuat, a grosimii sale
cu 25% de la nivelul bazei pana la nivelul regiunii abdominale [Albu M, Seicaru DA et
al, 2022].

in ceea ce priveste componenta fibrilara, densitatea FE a avut o tendinta
continua, Tnsa cu mici fluctuatii, de scadere dinspre regiunea proximala spre ca distala
a aortei, micsorandu-se cu 3%. Densitatea FCOL a inregistrat fluctuatii mari intre
diferitele regiuni topografice ale aortei inregistrand in ansamblu o crestere de numai
2,3% intre capatul proximal si cel distal, cu cele mai reduse valori la nivelul regiunii
toracice si cele mai ridicate valori la nivelul regiunii abdominale. Densitatea FM a
prezentat si ea fluctuatii de-a lungul traiectului aortic, inregistrand, in ansamblu o
crestere de numai 1,2% intre baza si regiunea abdominala, cu cele mai scazute valori
la nivelul regiunii crosei si cele mai ridicate valori la nivelul regiunii toracice [Albu M,
Seicaru DA et al, 2021].

La femei, diametrul aortic s-a redus de asemenea continuu si semnificativ, tot
de aproape doua ori, dinspre capatul proximal spre cel distal al aortei. Tunica Intima,
s-a ingrosat si ea, la fel ca la barbati, constant si semnificativ de la baza pana la nivelul
regiunii abdominale, insa de mai mult de doua ori. Tunica media a suferit, ca si la

barbati, un fenomen de reducere continua a grosimii sale insa cu aproximativ 30% de
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la nivelul capatului proximal pana la nivelul capatului distal [Albu M, Seicaru DA et al,
2022].

in ceea ce priveste densitatile componentelor fibrilare, acestea au inregistrat
fluctuatii semnificative si tendinte diferite de evolutie de-a lungul intregului traiect
vascular. Astfel, densitatea FE a avut o tendinta oscilanta de reducere dinspre capatul
proximal spre cel distal al aortei micsorandu-se in ansamblu cu 0,9% insa inregistrand
crestere semnificativa la nivelul regiunii crosei. Densitatea FCOL a inregistrat in
ansamblu o crestere de numai 0,3% intre capatul proximal si cel distal, Tnsa cu fluctuatii
mari intre diferitele regiuni topografice ale aortei inregistrand cele mai reduse valori la
nivelul regiunii crosei (cu 3% mai mici decét la nivelul bazei) si o revenire la valori
putin mai mari la nivelul capatului distal fatd de cel proximal. Densitatea FM a
prezentat si ea fluctuatii de-a lungul traiectului aortic, insd mult mai atenuate,
inregistrand, Tn ansamblu o discretad crestere de numai 0,7% intre baza si regiunea
abdominala, cu cele mai ridicate valori la nivelul regiunilor de mijloc, cu 2% mai mari
decat cele de la nivelul bazei [Albu M, Seicaru DA et al, 2021].

PROFILURILE FIECARUI PARAMETRU LA CELE TREI GRUPURI

Comportamentul diametrului mediu al arterei aorte legat de tipul de cauza de
deces a persoanei poate fi caracterizat astfel:

Valoarea medie a diametrului aortic a scazut Tn mod constant si semnificativ (in
jur de 40%) de la capatul proximal catre capatul distal al traiectului aortic indiferent de
tipul de cauza de deces si a fost mai mica la nivelul grupului de control comparativ cu
grupurile cu decese din cauza unor stari de boala (vasculara sau non vasculara) cu in
jur de 20% la toate nivelurile topografice ale traiectului aortic.

in cazul grupurilor cu decese din cauza unor stari de boala, valorile medii ale
diametrului Tnregistrate la nivelul fiecarui grup in diferitele regiuni topografice au fost
aproape identice.

Acelasi pattern de evolutie s-a pastrat si la cele doua sexe luate separat, cu
mentiunile ca diametrul aortic a fost totdeauna putin mai mare la barbati decét la femei
in general, putin mai mare de asemenea la barbati decedati in urma unor boli non
vasculare decét la cei decedati in urma unor boli vasculare iar diferenta dintre valorile
medii ale diametrului Tn cazul grupului de control la femei fatd de grupurile cu decese
din cauze patologice a fost semnificativ mai mare decat aceeasi diferenta la barbati
de-a lungul intregului traiect al vasului chiar daca s-a redus catre capatul distal (33%
— 25% vs 15% — 14%).
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Comportamentul grosimii tunicii Intima legat de tipul cauzei provocatoare de
moarte (patologica sau nu) poate fi caracterizat astfel:

Tunica Intima a crescut in grosime in mod constant si semnificativ (in jur de 50%)
de la capatul proximal catre capatul distal al aortei indiferent de tipul de cauza de deces
si a fost mai subtire la nivelul grupului de control comparativ cu grupurile cu decese
din cauza unor stari de boala (vasculara sau non vasculara) la toate nivelurile
topografice ale traiectului aortic cu pana la 17% la nivelul capatului terminal.

in cazul grupurilor cu decese din cauza unor stari de boala, valorile medii ale
grosimii tunicii Intima inregistrate la nivelul grupului cu decese din cauze vasculare in
diferitele regiuni topografice au fost, in general, putin mai mari, exceptand capatul
terminal al vasului.

Acelasi pattern de evolutie s-a pastrat si la cele doua sexe luate separat, cu
mentiunile ca grosimea tunicii Intima a fost, la femei, totdeauna putin mai mare n
grupul pacientilor decedati in urma unor boli vasculare decét la cei decedati in urma
unor boli non vasculare si, tot la femei, diferenta dintre valorile medii ale grosimii tunicii
Intima Tn cazul grupului de control fata de grupurile cu decese din cauze patologice a
fost semnificativ mai mare decét aceeasi diferenta la barbati de-a lungul intregului
traiect al vasului, accentuandu-se catre capatul distal al vasului.

Comportamentul grosimii tunicii Media legat de tipul cauzei provocatoare de
moarte (patologica sau nu) poate fi caracterizat astfel:

Tunica Media, in schimb, a scazut in grosime in mod constant si semnificativ (in
jur de 27%) de la capatul proximal catre capatul distal al aortei, indiferent de tipul de
cauza de deces, si a fost putin mai subtire la nivelul grupului de control comparativ cu
grupurile cu decese din cauza unor stari de boala (vasculara sau non vasculara) la
toate nivelurile topografice ale traiectului aortic cu intre 1,5% si 7,5%.

n cazul grupurilor cu decese din cauza unor stari de boala, valorile medii ale
grosimii tunicii Media inregistrate la nivelul grupului cu decese din cauze vasculare au
fost, in general, putin mai mari in diferitele regiuni topografice, exceptand capatul
proximal al vasului.

Acelasi pattern de evolutie s-a pastrat si la cele doua sexe luate separat, cu
mentiunile ca grosimea tunicii Media a fost, la barbati, putin mai mare in grupul
pacientilor decedati in urma unor boli vasculare decéat la cei decedati in urma unor boli
non vasculare numai in segmentele proximale ale vasului in timp ce, la femei,

grosimea tunicii Media a fost putin mai mare in grupul pacientilor decedati in urma unor
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boli vasculare decat la cei decedati in urma unor boli non vasculare in primele trei
segmente ale vasului iar diferenta dintre valorile medii ale grosimii tunicii Media in
cazul grupului de control fatd de grupurile cu decese din cauze patologice a fost
semnificativ mare decét aceeasi diferenta la barbati de-a lungul intregului traiect al
vasului.

Comportamentul densitatii fibrelor elastice (FE) legat de tipul cauzei
provocatoare de moarte (patologica sau nu) poate fi caracterizat astfel:

Fibrele de Elastina (FE) au avut o variatie sincrona, cu un trend descendent
continuu de-a lungul segmentelor aortice, indiferent daca persoana a prezentat o stare
patologica sau nu. Valorile cele mai scazute ale densitatii lor au fost intalnite la pacientii
decedati din cauza unor stari patologice vasculare. Ele au fost intotdeauna mai reduse
cantitativ decat FCOL la pacientii care au decedat datoritd unei stari patologice,
indiferent daca aceasta a fost vasculara sau non-vasculara iar valorile cele mai ridicate
ale densitatii lor au fost observate la grupul de control [Seicaru DA, Albu M et al, 2023].

Pattern-ul de evolutie s-a pastrat oarecum si la cele doua sexe luate separat in
sensul ierarhiei valorilor medii ale celor trei grupuri. Totusi, densitatea FE la grupul de
control a fost mai mare la femei fata de barbati, tendinta de scadere a valorilor densitatii
a fost mai accentuata la grupurile de pacienti decedati din cauza unei stari patologice
la barbati fata de femei, valorile cele mai scazute ale densitatii lor au fost intélnite la
pacientele decedate din cauza unor stari patologice vasculare iar diferenta intre grupul
de control si grupurile cu decese din cauze patologice a fost mai mare la femei.

Comportamentul densitatii fibrelor de colagen (FCOL) legat de tipul cauzei
provocatoare de moarte (patologica sau nu) poate fi caracterizat astfel:

Fibrele de Colagen (FCOL) au avut o variatie sincrond, cu un trend oscilant dar
stabil de-a lungul regiunilor aortice numai la pacientii decedati din cauza unei stari
patologice non-vasculare sau la persoanele care au decedat de o cauza de moarte
violentd sau suspecta. Valorile lor cele mai mari au fost intalnite la pacientii care au
decedat din cauza unor stari patologice vasculare si cele mai scazute la cazurile din
grupul de control.

Cantitatile lor au fost totdeauna mai ridicate decéat cele ale FE la pacientii care au
decedat din cauza unei stari patologice, vasculare sau nu dar au fost mai scazute decat
cele ale FE la persoanele care au decedat de o cauza de moarte violenta sau suspecta

(considerate a fi grupul de control) Seicaru DA, Albu M et al, 2023].
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Pattern-ul de evolutie oscilant s-a pastrat si la cele doua sexe luate separat
precum si ierarhia valorilor medii ale celor trei grupuri, cu precizarea ca diferentele
intre grupuri au fost mai accentuate la femei comparativ cu barbatii si valorile medii au
fost in general mai ridicate la femei fatd de barbati.

Comportamentul densitatii fibrelor musculare netede (FM) legat de tipul
cauzei provocatoare de moarte (patologica sau nu) poate fi caracterizat astfel:

Fibrele Musculare (FM) au avut o variatie sincrona a valorilor densitatii medii, cu
un trend oscilant dar ascendent de-a lungul traiectului aortic numai la grupurile de
pacienti care au decedat din cauza unei stari patologice (vasculare sau non-
vasculare), mai accentuat la grupul de pacienti decedat din cauze vasculare.

La persoanele care au decedat de o cauza de moarte violenta sau suspecta
(considerate a fi grupul de control) tendinta, de asemenea oscilanta, a fost insa una
descendenta.

Valorile lor cele mai mari au fost intalnite in primele trei regiuni ale persoanelor
care au decedat de o cauza de moarte violenta sau suspecta (considerate a fi grupul
de control) iar valorile cele mai mici au fost intalnite tot in primele trei regiuni la
persoanele care au decedat de o cauza vasculara.

Cantitatea lor a fost totdeauna cel putin de doua ori mai mica decéat cea a
celorlalte doua tipuri de fibre, indiferent daca persoana a decedat din cauza unei stari
patologice sau nu [Seicaru DA, Albu M et al, 2023].

La cele doua sexe luate separat au fost observate pattern-uri evolutive similare
insa ierarhizarea valorilor densitatilor medii din cele trei grupuri a fost total diferita in
sensul ca, la barbati, valorile cele mai mari au fost intalnite la nivelul grupului de control
in timp ce , la femei, ele au fost intalnite la grupul de pacienti decedati din cauza unor

boli non vasculare, la o distantd semnificativa de celelalte doua grupuri.

COMPARA]’II CU STUDII DIN LITERATURA DE SPECIALITATE

Literatura de specialitate consultata nu ne-a oferit prea multe date pentru a le
compara cu cele obtinute de noi. In general, majoritatea studiilor au fost fie treceri in
revista ale datelor anterioare, contindnd consideratii generale, fie analize ale peretelui
aortic ca un intreg. In majoritatea dintre ele, evaluarea cantitativd a peretelui aortic s-
a facut cu ajutorul investigatiei ecografice cu exceptia unui singur studiu care a fost
efectuat pe preparate histopatologice [Schriefl AJ et al, 2012 Bulut A et al, 2019; Koc
AS & Sumbul HE, 2018 Sumbul HE and Koc AS, 2019].
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In ceea ce priveste densitatea diferitelor tipuri de fibre componente ale tunicii
Media, am gasit un singur studiu in literatura consultatd [Dobrin PB,1997] care
compara cantitatile de fibre elastice si de fibre de colagen de-a lungul diferitelor regiuni

al aortei.

CONCLUZII

Studiul de fata cuprinde o evaluare individuala si comparativa a diametrului aortic,
a straturilor si a constituentilor morfologici principali ai peretelui vascular aortic in relatie
cu diferitele cauze de deces. Rezultatele obtinute au condus la conturarea catorva
concluzii care pot avea semnificatie si pot fi aplicate in practica medicala:

> Diferitele stari patologice care conduc la deces pot influenta atdt geometria
peretelui aortic cat si compozitia fibrilara a tunicii media a aortei. Astfel, toate
starile patologice cauzatoare de deces determina o crestere a diametrului aortic
si a grosimilor tunicilor intima si media comparativ cu valorile intalnite la decedatii
din cauze violente sau suspecte considerati grup de control.

» Aceste modificari se produc pe un fond general de scadere a diametrului aortic
si a grosimii tunicii media si de crestere a grosimii tunicii intima de-a lungul
traseului arterei aorte, indiferent daca decesul a survenit din cauza unei stari
patologice sau nu.

» Toate starile patologice cauzatoare de moarte (vasculare sau non vasculare)
determina, la nivelul tunicii media o crestere a cantitatii de fibre de colagen si o
reducere a cantitatii de fibre elastice comparativ cu starile non patologice
cauzatoare de moarte.

> In toate aceste cazuri, nivelul densitatii fibrelor de colagen este mai ridicat decat
nivelul densitatii fibrelor elastice in timp ce, la cazurile decedate din cauza unor
conditii non patologice raportul se inverseaza, cantitatea de fibre elastice fiind
mai mare decéat cea de fibre de colagen.

» Sexul pacientilor decedati si-a pus si el amprenta pe fenomenul de remodelare a
peretelui aortic de-a lungul traiectului vasului, evidentiindu-se particularitati in
cele trei grupuri de pacienti decedati cum ar fi:

e « valori mai mari ale diametrului in bolile non vasculare la barbati decéat la
femei,
e -« ambele tunici cu grosimi medii mai mari la femei decét la barbati in bolile

vasculare,
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e « evolutie divergenta a principalelor tipuri de fibre la femei comparativ cu
barbati, in bolile vasculare, constand intr-o valoare mai mica a densitatii
fibrelor elastice si o valoare mai mare a densitatii fibrelor de colagen.

> « Consideram ca studiile trebuie continuate si extinse pentru a scoate la iveala si
alte modificari ale morfologiei peretelui aortic in particular si ale peretelui vascular
in general care ar putea fi puse in legatura cu starile patologice care conduc la

deces dar care, pana la acest moment, de fapt, afecteaza intregul organism.

CONTRIBUTII PROPRII

Studiul de fata face parte dintr-un proiect mai extins de evaluare a fenomenului
de imbatranire a structurilor componente ale aparatului cardiovascular — perete cardiac
si perete arterial, proiect care inceput sa se desfasoare in urma cu mai bine de 10 ani
in cadrul Disciplinei de Anatomie Patologica si a Scolii Doctorale a UMF din Craiova
sub coordonarea Domnului Profesor lancu Emil Plesea si s-a derulat din 2018 in
continuare, la Scoala Doctorala a UMF "Carol Davila” din Bucuresti.

Analiza remodelarii morfologice complexe a elementelor componente
macroscopice Si microscopice ale peretelui aortic, cea mai importanta regiune
vasculara arteriala a organismului uman, analiza efectuata la toate nivelurile sale
topografice si in relatie cu stérile patologice cauzatoare de deces este, dupa cunostinta
noastra, unica abordare stiintifica de acest tip din literatura medicala de specialitate de
la noi din tara.

in afara de aceasta, caracterul original dar si novator in acelasi timp este sustinut
de algoritmul de evaluare a diferitilor parametri morfologici, care s-a bazat pe conceptul
de analiza cantitativa, obiectiva a acestora, lucru posibil datorita utilizarii Inteligentei
Artificiale reprezentatd de instrumente computationale dedicate analizei de imagini
morfologice, fie macroscopice, fie histologice, unele dintre aceste instrumente fiind
create special pentru proiect. Aceste instrumente noi si originale se pot adauga
metodologiei de cercetare morfologica atat de la noi din tara cat si pe plan international.

O alta componenta care constituie o trasatura originala a algoritmului de
investigare este abordarea fiecaruia dintre parametrii morfologici (macroscopici sau
microscopici) pe de-o parte individual iar, pe de alta parte, comparativ in raport cu trei
criterii majore stabilite: tipul de cauza de deces, topografia modificarilor la nivelul

arterei aorte, si sexul pacientilor decedati.
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Rezultatele obtinute pe parcursul derularii cercetarilor au fost validate consistent,

prin: patru articole publicate, ca prim autor (2) sau autor principal (2), in jurnale

medicale cotate IS| si sase lucrari comunicate la manifestari stiintifice prestigioase atat

din tara noastra cét si din strainatate.
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