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INTRODUCERE

Desi consideratad o boala a societatii industrializate, preocuparea legata boala cardiaca
ischemica si simptomul ei principal, angina pectorald, sunt vechi. Prima ei descriere medicala
este realizata de William Heberden in 1772 [1] in timp ce, in numarul inaugural al New England
Journal of Medicine, John Warren publica o serie de cazuri referitoare la aceastd afectiune
misterioasa [2]. De atunci, cunoasterea noastra despre boala coronariand au evoluat
semnificativ insa, in ciuda progreselor remarcabile, bolile cardiovasculare continua sa
constituie principala cauzi a mortalititii la nivel global. Intre acestea, boala coronariani
ateroscleroticad cu manifestarea sa acutd reprezentatd de infarctul miocardic acut constituie
principalul contributor la aceasta mortalitate fiindu-i atribuite mai mult de o treime din numarul

de decese de cauza cardiaca.[3]

Managementul actual al infarctului miocardic presupune, pe langd tehnicile de
reperfuzie, evaluarea corecta a functiei cardiace pentru a facilita adoptarea de tratamente cu
impact dovedit asupra supravietuirii. In prezent, atentia este in mod special acordati evaluarii
ventriculului stang insd afectarea ventriculului drept este cunoscutd a reprezenta un factor
prognostic negativ in contextul acestei patologii.[4] Actualmente, evaluarea functiei sistolice a
ventriculului drept se bazeazd pe metode ecocardiografice bidimensionale dar, recent,
dezvoltarea ecocardiografiei tridimensionale a adaugat noi elemente care necesita integrare din

ce 1n ce mai largd in practica clinica curenta.

Cercetarea de fata, “Aspecte legate de evaluarea functiei sistolice a ventriculului drept
prin tehnici de ecocardiografie bi- si tri-dimensionale la pacientii cu infarct miocardic acut”,
prezentata ca tezd de doctorat, si-a propus analizarea modificarilor survenite in functia sistolica
a ventriculului drept, secundar unui infarct miocardic, prin compararea metodelor
ecocardiografice clasice de evaluare a functiei sistolice a ventriculului drept cu parametrii noi
derivati din ecocardiografia tridimensionala. Cercetarea are un caracter descriptiv, fiind in
intregime original, si isi propune sa imbunatateasca cunoasterea referitoare la utilitatea folosirii
noilor metode de evaluare a ventriculului drept prin ecocardiografie tridimensionald, avand ca

scop Imbunatatirea procesului de evaluare a pacientilor cu infarct miocardic acut.

Lucrarea este structuratd in doud parti: prima este partea generald care alcatuitd din 3
capitole si partea de contributii personale alcatuita din 5 capitole. Partea generald a acestei teze
de doctorat si-a propus expunerea stadiului actual al cunoasterii prin prezentarea celor mai noi

aspecte legate de epidemiologia, fiziopatologia, diagnosticul si tratamentul infarctului acut de
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miocard precum si utilitatea si importanta evaludrii functiei sistolice a ventriculului drept in

contextul acestei patologii.

In partea de contributii personale sunt prezentate rezultatele cercetrii care s-a bazat pe
un studiu care a analizat datele a 63 de pacienti cu infarct miocardic acut dintre care 43 cu
infarct miocardic cu supradenivelare de segment ST (STEMI) si 20 cu infarct miocardic fara
supradenivelare de segment ST (NSTEMI) referitoare la parametrii de evaluare a functiei
sistolice a ventriculului drept, corelatiile Intre acestia, reproductibilitatea acestor parametrii

precum si corelatii ale acestor parametrii cu elemente clinic si paraclinice.

Ultimul capitol al tezei contine concluziile lucrarii, subliniindu-se principalele rezultate

obtinute si sugerand noi directii de cercetare sugerate de acest studiu.

Cercetarea de fata face parte dintr-un proiect sustinut de Ministerul Cercetarii si
Inovatiei, CNCS-UEFISCDI, numadrul proiectului 5/2018 intitulat INNATE-IM: Tintirea
mecanismelor imunitatii inndscute pentru o mai buna stratificare a riscului si identificarea de
noi optiuni terapeutice in infarctul acut de miocard desfasurat Impreuna cu Institutul de
Biologie Celulara si Patologie “Nicolae Simionescu” Bucuresti. in incheiere, as vrea si
multumesc tuturor celor care au fost implicati in buna desfasurare a acestui proiect si care prin

munca lor au facut posibila realizarea acestei teze de doctorat.
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PARTEA GENERALA
1. Infarctul miocardic acut

1.1 Definitia infarctului miocardic

Infarctul miocardic de tip 1, cel mai frecvent tip intdlnit in practica clinica, este
manifestarea bolii coronariene aterosclerotice complicate, fiind cauzat de ruptura placii de
aterom. Diagnosticul ar trebui sa fie stabilit atunci cand existd cresterea si/sau scaderea
valorilor troponinei cardiace (cTn) - cu cel putin o valoare peste percentila 99 a valorilor de

referintd, insotita de cel putin unul dintre urmatoarele criterii:

e Simptome de ischemie miocardica acuta

e Modificari noi ECG sugestive pentru ischemie

e Aparitia undelor Q patologice

e Dovezi imagistice de pierdere a viabilitatii miocardice sau tulburari de cinetica
regionald nou aparute sugestive pentru o etiologie ischemica

e Identificarea unui tromb intracoronarian fie prin coronarografie sau autopsie.
[5]

Prin comparatie infarctul miocardic de tip 2 este cauzat de dezechilibrul aparut intre
oferta si cererea de oxigen, nelegatd de ruperea sau eroziunea unei placi aterosclerotice. Tipul
3 este intlnit la pacientii care sufera un deces precedat de simptome sugestive pentru ischemie
miocardicd si cu modificdrt ECG nou-instalate sugestive pentru ischemie acuta sau fibrilatie

ventriculard, fara dovada cresterii nivelului biomarkerilor de injurie miocardica. [5]

Tipurile 4 si 5 de infarct miocardic se refera la aparitia infarctului miocardic in
contextul procedurilor cardiace minim invazive si chirurgicale. Tipul 4a se refera la infarctul
miocardic post-angioplastie coronariand, tipul 4b reprezinta infarctul prin tromboza de stent iar
tipul 4c este infarctul prin restenoza intrastent. Infarctul miocardic tip 5 este cel care survine

dupa interventia de by-pass aorto-coronarian. [5]
1.2 Epidemiologia infarctului miocardic.

Conform ultimelor date publicate de American Heart Association (AHA), bolile
cardiovasculare si accidentul vascular cerebral au determinat in 2022 mai multe decese decat
cancerul si bolile pulmonare Tnsumate. Dintre aceste decese, 39.5% au fost determinate de

boala coronariana ateroscleroticd.[3] Conform datelor publicate de European Society of
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Cardiology (ESC) mortalitatea cardiovasculard a inregistrat o scddere cu peste 50% in ultimii
29 de ani fiind insa responsabila de mai mult de 1.6 milioane de decese in randul femeilor si
1.5 milioane de decese in randul barbatilor. Boala cardiacd ischemicd a fost cel mai mare
contributor la ratele moralitatii cardiovasculare, manifestand inechitate in cee ace priveste
distributia pe sexe (mai frecvent la barbati decat la femei si conditii socio-economice. (ratd a
deceselor de 2.5 ori mai mare in tarile cu venituri mijlocii comparative cu cele cu venituri

ridicate). [6]
1.3 Fiziopatologia infarctului miocardic.

Cea mai frecventa cauza a infarctului miocardic este reprezentata de ruptura placii de
aterom care rezultd Tn expunerea miezului necrotic al placii torentului sangvin urmatd de

aparitia unei reactii protrombotice si ocluzia acuta la nivelul unei artere coronare epicardice.

[7]

Moartea miocitelor secundara infarctului miocardic se realizeaza prin doua mecanisme
diferite: (1) apoptoza celulara care reprezintd un proces programat de fragmentare celularad cu
formarea corpilor apoptotici care ulterior sunt indepartati de fagocite specializate si (2) necroza
celulara care este un proces pasiv caracterizat de aparitia edemului celular si pierderea
integritatii membranei celulare. Spre deosebire de apoptoza, aparitia necrozei duce la o reactie
inflamatorie semnificativd. Date recente sugereazd cd aceste doud procese ar putea fi

interconectate. [8,9]

Apoptoza miocitelor pare a fi mediatd atit prin activarea cailor intrinseci legate de
semnalizarea la nivelul membranei mitocondriale cat si cailor extrinseci mediate prin atasarea
liganzilor care semnealizeaza moartea celulara la nivelul receptorilor membranei celulare.
Evenimentul major care declanseaza apoptoza este permeabilizarea membranei externe
mitocondriale prin interactiunile membrilor familiei B-cell lymphoma 2 (Bcl-2). Prin
comparatie, necroza este determinatd de deschiderea porului mitocondrial responsabil de
permeabilitatea membranard (mPTP) care duce la pierderea potentialului membranei
mitocondriale avand ca rezultat oprirea sintezei de ATP, precum si influxul intramitocondrial
al apei rezultaind in edem mitocondrial. Consecinta este ruptura membranei externe

mitocondriale cu activarea apoptogenelor si a caii caspazelor. [§]

Procesul de vindecare a zonelor infarctate consta in inlocuirea cardiomiocitelor cu tesut
cicatricial non-contractil care are rolul de a prezerva integritatea miocardului. Acest proces

poate fi Impartit in 3 faze separate dar partial suprapuse: (1) faza inflamatorie in care activarea
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mecanismelor imunitatii Tnndscute si recrutarea leucocitelor duce la nldturarea celulelor
moarte; (2) faza proliferativa in care apare supresia semnalelor proinflamatorii si aparitia
celulelor mezenchimale care secreta proteine matriceale; (3) faza de maturare caracterizatd prin

inlaturarea celulelor cu functie reparatorie si consolidarea matricei rezultate. [10,11,12]

Secundar infarctului miocardic si modificarilor celulare descrise mai sus ce rezultd in
inlocuirea tesutului miocardic cu zone de fibroza, scaderea functiei contractile duce la aparitia
modificarilor geometriei ventriculare cu dilatare secundard si cresterea stresului parietal
conform legii lui Laplace. Mecanisme compensatorii precum hipertrofia miocardicd si
activarea neuro-hormonald ncearca sd contrabalanseze aceste schimbari si initial au un efect

benefic dar pot duce in timp la aparitia insuficientei cardiace. [13]
1.4 Afectarea ventriculului drept in cadrul infarctului miocardic.

Un studiu recent care a inclus 1235 de pacienti cu infarct miocardic evaluati prin
rezonantd magnetica cardiaca (IRMc) a evidentiat prezenta infarctului miocardic in 19.6% din

cazuri si a identificat ischemie miocardica la 12.1% dintre pacienti. [14]

Localizarea infarctului miocardic este strans legatd de anatomia coronariand si
distributia vascularizatiei coronariene. Artera coronara dreapta (ACD) este principalul furnizor
de sange al ventriculului drept prin intermediul ramurilor sale. Implicarea ventriculului drept
poate apare si prin ocluzia arterei circumflexe sau a ramurilor acesteia in cazul pacientilor care
prezinta circulatie coronariana cu dominantd stangd. [15] Afectarea ventriculului drept (VD)
poate apare mai rar si in cazul ocluziei arterei interventriculare anterioare. Rezultatele unei serii
de 107 autopsii efectuate pe pacienti cu boald coronariand au evidentiat afectarea ventriculului
drept in 87% dintre cazuri, cu o frecventd egala atat in cazul infarctelor anterioare cat si

posterioare. [16]

Ventriculul drept este situat retrosternal, fiind structura cardiaca pozitionatda cel mai
anterior. Analizand o sectiune transversald a cordului se observa ca ventriculul drept prezinta
o formd semilunard care inconjoara ventriculul stang. [17] Peretii ventriculului drept sunt
alcdtuiti din numai doud straturi de fibre miocardice: fibre circumferentiale subepicardice si
longitudinale subendocardice [18], determindnd o contractie predominant longitudinala. [19]
Avand o masa de pana la sase ori mai mica decat miocardul ventriculului stang [20], ventriculul
drept actioneazd in principal ca o camera de capacintanta care se adapteazd mai bine
suprasarcinii de volum decat suprasarcinii de presiune. [18,21] Astfel, afectarea functiei

ventriculului drept in infarctele anterioare ar putea fi o consecintd hemodinamica a cresterii
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post-sarcinii ventriculului drept ca urmare a hipertensiunii pulmonare induse de disfunctia

ventriculului stang.[22]

Referindu-ne la interdependenta ventriculara ca si cauza a disfunctiei ventriculului
drept in infarctele anterioare, studii au ardtat cd ventriculul stdng contribuie major prin
contractia septului interventricular care genereaza 20-40% din volumul ejectat de ventriculul
drept in circulatia pulmonara. [17,23] Suplimentar, interdependenta ventriculara pare a fi legata
si de prezenta unor fibre epicardice circumferentiale care conecteaza cei doi ventriculi dar si

de spatiul pericardic. [22]
1.5 Factori de risc pentru apartia infarctului miocardic

Factori de risc modificabili precum fumatul, dislipidemia, hipertensiunea, diabetul
zaharat, obezitatea abdominald, factori psihosociali, consumul redus de fructe si legume,
consumul de alcool precum si nivelul scazut de activitate fizica regulata au fost indentificati in
studiul INTERHEART ca fiind responsabili de 90% din riscul de a dezvolta un infarct

miocardic. [23]

Date asemanatoare au fost raportate in studiul PURE unde 79% din riscul de aparitie a
unui infarct miocardic a fost atribuit unui set de 12 factori de risc individuali si socio-
economici. Dintre acestia, nivelurile crescute de colesterol non-HDL, hipertensiunea arteriala,
fumatul, obezitatea abdominald, diabetul zaharat si nivelul scazut de educatie au dovedit

asocierea cea mai puternica cu aparitia infarctului miocardic. [24]

Studiul Global Cardiovascular Risk Consortium a centralizat datele obtinute in 112
studii de cohortd desfasurate in 34 de téri si analizat prevalenta a 5 factori de risc cunoscuti
pentru aparitia bolilor cardiovasculare si decesului de cauza cardiovasculara. Controlul strict
al acestor 5 factori de risc (indice de masa corporald, colesterol non-HDL, fumat,
hipertensiunea arteriala, diabet zaharat) ar putea preveni la nivel global 57.2% din totalul
deceselor de cauza cardiovasculara in randul femeilor si respectiv 52.6% in cazul barbatilor.

[25]
2. Tratamentul infarctului miocardic acut
Tratamentul infarctului miocardic acut se axeaza pe doua aspecte esentiale:

e tratamentul de reperfuzie/revascularizare care are ca si scop restabilirea cat mai precoce a

fluxului sangvin coronarian la nivelul segmentelor miocardice afectate.
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e tratamentul medicamentos care are ca si scop prevenirea recurentei infarctului si prevenirea

dezvoltarii complicatiilor de tipul insuficientei cardiace.
2.1. Tratamentul de reperfuzie/revascularizare

Ghidul 2023 pentru Sindroame coronariene acute al Societatii Europene de Cardiologie
propune un algoritm diagnostic care in final duce la identificarea a 3 categorii de pacienti:
pacienti cu infarct miocardic cu supradenivelare de segment ST, pacienti cu infarct miocardic
fara supradenivelare de segment ST si pacienti cu angind instabild. [26] Pacientii cu
supradenivelare persistentd de segment ST trebuiesc indrumati imediat catre o strategie rapida
de reperfuzie: angioplastie coronariand primara sau fibrinolizd, cu o preferintd catre
angioplastia primara atunci cand prezentarea are loc la sub 12 ore de la debutul simptomelor si

timpul pana la interventie este sub 120 de minute. [26]

In cazul pacientilor care se prezinti cu sindrom coronarian acut fira supradenivelare
persistentd de segment ST, stratificarea suplimentara a riscului ghideaza intervalul optim de
timp pentru adoptarea unei strategii invazive. Pacientii clasificati la risc foarte inalt conform
algoritmului ESC 2023 beneficiaza de strategie invaziva imediata conform ghidului ESC avand
clasa de indicatie I, nivel de evidentd C. [26] O abordare invaziva in primele 24 de ore este
recomandata pentru pacientii clasificati ca avand risc inalt. Recomandarea prezinta clasa de

indicatie Ila, nivel de evidenta A. [26]
2.2. Tratamentul simptomatic si tratamentul hipoxemiei in faza acuta

Complementar tratamentului de reperfuzie revascularizare, in faza acuta a infarctului
miocardic, masurile terapeutice se concentreaza asupra corectdrii hipoxemiei prin
administrarea oxigenului la pacientii care prezintd saturatia in oxigen a sangelui mai mica de
90% (indicatie de clasa I, nivel de evidentd B) si tratamentul antianginos cu nitrati si opioide

(indicatie de clasa lia, nivel de evidenta C). [26]
2.3. Tratamentul antitrombotic

Tratamentul antitrombotic constdnd 1n terapie antiagregantd si anticoagulantd
reprezintd un pilon important al terapiilor destinate pacientilor cu infarct miocardic acut. in
ceea ce priveste terapia antiagregant, aspirina este recomandatd a fi administratd tuturor
pacientilor fard contraindicatii intr-o doza initiald de 150-300 mg si o doza de intretinere de 75-

100 mg/zi (clasd de recomandare I, nivel de evidenta A). [26]
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In asociere cu aceasta, se recomanda administrarea de prasugrel pacientilor care vor
beneficia de strategie invaziva intr-o doza de incéarcare de 60 mg urmata de o doza de intretinere
de 10 mg/zi sau alternativ, 5 mg/zi pacientilor cu varsta peste 70 de ani si greutate sub 60
kilograme (clasd de indicatie I, nivel de evidentd B). Ticagrelor este o altd variantd de
antiagregant care poate fi utilizat in combinatie cu aspirina, indiferent de strategia de tratament
adoptatd, fiind recomandata o doza de incarcare de 180 mg urmata de o doza de intretinere de
90 mg x 2/zi (clasa de indicatie I, nivel de evidenta B). Pacientilor care prezinta contraindicatie
sau nu tolereazd administrarea prasugrel sau ticagrelor le este recomandat tratamentul cu
clopidogrel in doza de incarcare 300-600 mg urmata de doza de intretinere de 75 mg/zi (clasa

de indicatie I, nivel de evidenta C). [26]

Durata standard a tratamentului dublu antiagregant plachetar la pacientii cu infarct
miocardic acut, in absenta unui risc crescut de sangerare, este de 12 luni (indicatie de clasa I,
nivel de evidentd A) dar aceasta poate fi adaptata in functie de caracteristicile fiecarui pacient
punand in balanta riscul de recurentd a unui eveniment ischemic si riscul de aparitie a unui
eveniment hemoragic. Nu este recomandata dezescaladarea terapiei duble antiagregante in
primele 30 de zile dupa un eveniment coronarian acut (indicatie de clasa III, nivel de evidenta

A). [26]

Tratamentul anticoagulant cu heparina nefractionata este recomandat tuturor pacientilor
cu sindroame coronariene acute la momentul diagnosticului (indicatie de clasd I, nivel de
evidentd A) si in timpul procedurii de reperfuzie/revascularizare (indicatie de clasa I, nivel de
evidentd C), alternativ putand fi folosite si heparine cu greutate moleculara mica, adaptat
situatiei clinice. Administrarea terapiei anticoagulante parenterale este recomandat a fi

intreruptd imediat dupa procedura de revascularizare/reperfuzie. [26]

In cazul pacientilor cu necesar de anticoagulare cronici datid de prezenta fibrilatiei
atriale, a protezelor mecanice sau a bolii tromboembolice venoase, un bolus de heparina
nefractionata este recomandat pacientilor tratati cu anticoagulante directe sau la cei care au
INR < 2.5 sub tratament cu antivitaminice K. Ulterior se recomanda continuarea terapiei orale
cu adaptarea dozelor in functie de riscul hemoragic individual al pacientului. Durata standard
de mentinere a triplei asocieri antitrombotice este de 7 zile post-angioplastie, urmatd de
continuarea dublei asocieri de anticoagulant oral si clopidogrel pana la un an post-angioplstie
(indicatie de clasa I, nivel de evidenta A). Ulterior se recomanda monoterapie anticoagulanta

pe perioada indefinita (indicatie de clasa I, nivel de evidenta A). [26]
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2.4. Tratamentul hipolipemiant

Conform ultimelor recomandari ale ESC, in cazul preventiei secundare, tinta actuala
este de a reduce nivelul LDL colesterol la valori mai scazute de 55 mg/dl si de a obtine o
reducere cu cel putin 50% fatd de valorile initiale (indicatie de clasa I, nivel de recomandare
A. In cazul pacientilor care suferd un al doilea episod cardiovascular in decursul a doi ani,
scaderea suplimentara la valori mai mici de 40 mg/dl pare sa ofere beneficii suplimentare

(indicatie de clasa IIb, nivel de evidenta B). [26,27,28]

Avand in vedere beneficiile dovedite ale statinelor la pacientii cu sindroame
coronariene acute care beneficiaza de angioplastie coronariand [29], se recomanda initierea
terapiei cu o statind de intensitate mare (atorvastatina 40-80 mg sau rosuvastatina 20-40 mg)
cat mai rapid posibil, indiferent de valorile initiale ale LDL colesterol. Ulterior, daca valorile
tintd nu sunt atinse, tratamentul se poate suplimenta prin introducerea inhibitorului de absorbtie

al colesterolului, ezetimib, si inhibitorii PCSK9 de tipul evolocumab, alirocumab.[26]
2.5. Tratamentul beta-blocant

In faza initiald se recomanda administrarea betablocantelor intravenoase pacientilor
care beneficiaza de angioplastie primara si care nu prezintd semne de insuficientd cardiaca
acuta (indicate de clasa Ila, nivel de evidenta A). Ulterior, tratamentul cronic cu beta-blocante
este recomandat a fi administrat pacientilor cu fractie de ejectie a ventriculului stang (FEVS)
mai mica de 40% independent de prezenta fenomenelor de insuficienta cardiaca (indicatie clasa
I, nivel de evidentd A) dar ar trebui luat in considerare la toti pacientii care au suferit un
eveniment coronarian acut, indiferent de FEVS (indicatie de clasa Ila, nivel de evidenta B).

[26]
2.6. Medicatia antianginoasa

Administrarea pe termen lung a nitratilor si a blocantelor de canale de calciu nu a
dovedit un beneficiu In ceea ce privette supravietuirea pacientilor cu infarct miocardic. Astfel
aceste medicamente pot fi utilizate pentru controlul simptomatic al anginei reziduale la

pacientii cu infarct miocardic. [26,30,31]
2.7. Medicatia inhibitoare a axului renini-angiotensina-aldosteron.

Administrarea post-infarct miocardic a inhibitorilor enzimei de conversie a

angiotensinei (IECA) au fost dovediti a avea efecte benefice la pacientii cu insuficientd
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cardiaca si/sau FEVS mai mica de 40%, diabet zaharat, boala renala cronica, hipertensiune,
dovedind si o reducere a mortalitatii la 30 de zile in cazul pacientilor cu infarct miocardic
anterior. (indicatie de clasa I, nivel de evidentd A). Administrarea IECA ar trebui luata in
considerare la toti pacientii post-infarct miocardic, indiferent de FEVS (clasa de recomandare

IIa, nivel de evidenta A). [26]

In studiul VALIANT, blocantul de receptor de angiotensini valsartan s-a dovedit a fi
non-inferior tratamentului cu inhibitorul de enzima captopril la pacientii cu infarct miocardic
si insuficienta cardiacd sau FEVS <40%. [32] Administrarea sartanilor se recomanda a fi facuta
pacientilor cu istoric de insuficienta cardiaca de orice etiologie care nu tolereaza tratamentul

cu IECA sau ARNI. [33]
2.8. Medicatia cardio-metabolica

In contextul specific al pacientilor cu infarct miocardic acut, administrarea inhibitorului
SGLT2 dapagliflozin a dus la imbunatatirea ratei evenimentelor cardiometabolice (scddere in
greutate si aparitia diabetului zaharat) dar fara Imbunatitirea ratelor evenimentelor
cardiovasculare majore. [34] Un alt studiu care a comparat empagliflozin cu placebo la
pacientii cu fractie de ejectie < 45% sau semne de insuficientd cardiacd a dovedit scaderea
ratelor pentru prima spitalizare si spitalizarilor totale datorate insuficientei cardiace, fard a
reduce 1nsa ratele evenimentelor cardiovasculare majore. [35] Pana la acest moment nu exista
studii mari randomizate care sd investigheze efectul administrarii GLP1-RAs 1n contextul

infarctului miocardic acut.
3. Evaluarea ecocardiografica a pacientilor cu infarct miocardic acut.

3.1. Evaluarea ecocardiografica standard a pacientilor cu infarct miocardic acut.

La momentul prezentarii, ecocardiografia transtorica este recomandata a fi efectuata
pacientilor cu suspiciune de sindrom coronarian acut care se prezinta cu soc cardiogen sau la
care se suspicioneaza prezenta complicatiilor mecanice (indicatie de clasa I, nivel de evidenta
C). Ea ar trebui luatd in considerare si In cazurile in care exista incertitudine in ceea ce priveste
diagnosticul dar fara a determina amanarea trimiterii pacientului in sala de cateterism atunci
cand exista suspiciune inaltad privind ocluzia unei artere coronare epicardice (indicatie clasa Ila,

nivel de evidenta C). [26]

Dupa administrarea tratamentului de reperfuzie/revascularizare este recomandata

efectuarea de rutind a ecografie cardiace transtoracice pe durata spitalizarii pentru a evalua
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functia sistolica globald si regionalad a ventriculului stang, prezenta eventualelor complicatii
mecanice precum si pentru a vizualiza posibila prezenta a trombilor intracavitari (indicatie de

clasa I, nivel de evidenta C). [26]

Evaluarea functiei sistolice globale a ventriculului stang prin calcularea fractiei de
ejectie are valoare prognostica la pacientii cu STEMI care au beneficiat de revascularizare
primard. Studiul HORIZONS-AMI a evidentiat faptul ca, la un an post-infarct, in cazul
pacientilor cu fractie de ejectie sever redusa (< 40%) s-au Inregistrat rate semnificativ mai mari
in ceea ce priveste evenimentele clinice adverse (27.1 vs 14.2%, p < 0.0001), evenimentele
cardiovasculare majore (20.7 vs 9.5%, p < 0.0001) si moartea de cauza cardiaca (20.7 vs 9.5%,

p <0.0001) comparativ cu pacientii care prezentau fractie de ejectie normala. [36]

Evaluarea ecocardiograficd a functie ventriculului drept implicd obtinerea imaginilor
apical 4 camere optimizate pentru ventriculului drept (VD). Incidenta A4C standard poate duce
la variatii importante ale valorilor obtinute datoritd sectiunilor incomplete ale ventriculului
drept. Imaginea optimizatd pentru achizitia ventriculului drept se obtine atunci cand apexul
ventriculului stdng se afld in centrul imaginii iar diametrul bazal al ventriculului drept este
maxim. Functia sistolicd a VD este uzual evaluatd prin determinarea excursiei sistolice a
inelului tricuspidian (tricuspid annular plane systolic excursion - TAPSE), raportul de arii
(fractional area change — FAC) si a vitezei undei sistolice la nivelul inelului tricuspidian lateral

evaluata prin Doppler tisular (S’vp). [37]

TAPSE reprezinta un parametru care descrie functia longitudinala a ventriculului drept.
Desi reprezintd un parametru unidimensional, valorile acestuia au fost dovedite a se corela cu
alti parametri care evalueaza functia globald a ventriculului drept (FAC, fractia de ejectie a
ventriculului drept determinata prin metode radio-izotopice). Determinarea se face in incidenta
A4C utilizand modul M si avand cursorul aliniat pe directia inelului tricuspidian lateral iar

valori < 17 mm sunt considerate a fi anormale. [37]

FAC reprezinta un parametru care estimeaza functia globala a ventriculului drept. Se
determind prin masurarea ariilor telesistolicd si telediastolica folosind urmatoarea formula:
(Aria telediastolica — Aria telesistolica) /(Aria telediastolica) x 100. Este necesara
optimizarea imaginii astfel incat apexul si peretele liber al ventriculului drept sé fie vizibil, iar
marginile trasate trebuie sd includa si trabeculatiile cavitatii ventriculare. Valori < 35% sunt

considerate a fi anormale. [37]
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Viteza undei sistolice determinatd la nivelul inelului tricuspidian lateral (S’vp)
determinata prin Doppler tisular (TDI) este un alt parametru care se coreleaza cu functia globala
a ventriculului drept. Se obtine din aceeasi incidentd A4C mentinand cursorul aliniat cu inelul
lateral si segmentul bazal al ventriculului drept. Valori < 9.5 cm/sec sunt reprezentative pentru

disfunctia ventriculului drept. [37]

3.2. Evaluarea ecocardiografica tridimensionala a functiei sistolice a ventriculului

drept

Evaluare ecocardiografica post-infarct se axeaza pe evaluarea ventriculului stang si a
posibilelor complicatii mecanice. Totusi, afectarea ventriculului drept nu este rara in contextul
infarctului miocardic acut. Disfunctia ventriculard dreapta a fost asociatd cu evenimente clinice
adverse determinand risc crescut de aritmii si deces la 1 si 6 luni post-infarct. [4,38] Un studiu
recent care a evaluat prin IRM cardiac peste 1000 de pacienti cu infarct miocardic a identificat
afectarea ventriculului drept in aproape 20% din cazuri. [14] Rezultatele unei serii de 107
autopsii a identificat afectare a ventriculului drept in 87% dintre cazuri cu o pondere egala atat

in infarctele posterioare cat si anterioare. [16]

Dificultatea evaluarii functiei sistolice a ventriculului drept prin metode 2D decurge din
complexitatea anatomica a formei ventriculului drept si localizarea sa retrosternald. Asa cum
am mentionat anterior, ventriculul drept privit pe o sectiune transversala are o forma semilunara
care, invaluind ventriculul stang. Astfel, evaluarea 2D subestimeaza volumele ventriculare
comparativ cu rezonanta magnetica cardiaca care reprezintad standardul de aur in cuantificarea

ventriculului drept. [39]

Evaluarea tridimensionald a functiei sistolice a ventriculului drept se realizeaza prin
determinarea fractie de ejectie (3D RVEF) obtinand imagini din incidentele A4C optimizata
pentru ventriculul drept, A2C si parasternal ax scurt. Aceastd metoda este dependentd de
vizualizarea in conditii bune a delimitarii endocardului ventricular. Imaginile inregistrate sunt
salvate si analizate off-line prin intermediul unor aplicatii software dedicate care permit analiza
semi-automata a imaginilor. Recent au fost lansate aplicatii software care se bazeaza pe

inteligenta artificiald si care permit analiza integral automata a imaginilor. [40]

Evaluarea tridimensionald a fractiei de ejectie a ventriculului drept este o metoda inalt
reproductibild, raportandu-se rate scazute de variabilitate intra- si inter-observator (0-0.9% in

majoritatea studiilor). Valorile volumelor VD si fractiei de ejectie obtinute prin analiza
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tridimensionala prezinta corelatie buna cu valorile obtinute prin IRM cardiac, cu un coeficient

de corelatie care depdseste 0.75 in majoritatea studiilor. [40]

Intr-un studiu care a inclus 446 de pacienti cu diverse patologii cardiace, 3D RVEF a
fost identificat ca fiind un factor de prognostic independent pentru aparitia evenimentelor
adverse majore. [4] Un studiu recent a relevat faptul ca valorile 3D RVEF, determinate prin
metode automatizate la pacienti cu fereastrda ecocardiograficd suboptimald, se coreleaza

semnificativ cu aparitia evenimentelor cardiace adverse. [41]

3.3. Utilitatea evaluarii functiei ventriculului drept prin 3D RVEF comparativ cu

metodele ecocardiografice clasice

Analiza prin metodele clasice bidimensionale poate oferi o imagine trunchiata a functiei
sistolice a ventriculului drept. Un studiu recent publicat care a analizat datele provenite de la
peste 750 de pacienti cu diferite patologii cardiovasculare (20% cu infarct miocardic acut) a
comparat 3D RVEF cu paramentrii clasici 2D precum TAPSE, FAC si deformarea longitudinala
a peretelui liber al ventriculului drept (RVFWLS). Pacientii care au avut valori normale ale
parametrilor 2D dar care au fost identificati cu disfunctie in baza valorilor 3D RVEF au
prezentat un risc de pana la 4 ori mai mare de deces comparativ cu pacientii care nu au fost
reclasificati (TAPSE HR [95% CI], 4.395 [2.127-9.085]; p < 0.001; FAC HR [95% CI], 4.186
[1.476-11.880]; p < 0.001; RVFWLS HR [95% CI], 4.221 [2.115-8.426]; p < 0.001). in acelasi
timp, pacientii identicati ca avand disfunctie pe baza parametrilor clasici dar ale caror valori
3D RVEF erau normale au prezentat un risc de mortalitate mai scdzut (TAPSE HR [95% CI],
0.326 [0.199-0.532]; p < 0.001; FAC HR [95% CI], 0.308 [0.197-0.480]; p < 0.001; RVFWLS
HR [95%CI], 0.195 [0.102-0.373]; p = 0.002). [38,42]
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CONTRIBUTII PERSONALE

4. Ipoteze de lucru si obiective generale

In prezent, bolile cardiovasculare si cu preciddere boala cardiaci ischemica raméan
principala cauza de mortalitate la nivel global in ciuda faptului ca avansurile terapeutice au
permis scaderea semnificativd a mortalitatii. Avand in vedere faptul ca arsenalul terapeutic
actual permite tratamentul eficient al acestei patologii precum si ale complicatiilor acesteia pe
termen lung, directiile cheie de urmat constau in mai buna identificare a pacientilor care
prezintd risc crescut de morbi-mortalitate secundar apartitiei infarctului acut de miocard.

[3.4,6,26]

Evaluarea ventriculului drept in contextual infarctului acut de miocard ocupa un rol
secundar 1n practica clinica curenta, desi dovezi existente sustin importanta rolul negativ pe
care afectarea ventriculului drept o are in cresterea ratelor de evenimente adverse inregistrate
atat pe termen scurt cat si pe termen lung [4,38,42]. Ecocardiografia tridimensionala este o
tehnicd relativ noud care poate oferi elemente diagnostice suplimentare fatd de metodele
bidimensionale utilizate in practica curenta, iar date din literature sugereaza ca aplicarea acestor
metode pentru identificarea disfunctiei ventriculare drepte prin 3D RVEF ar putea fi un

predictor mai bun pentru stratificarea riscului pacientilor cu afectiuni cardiovasculare. [38]

Luand in calcul aceste consideratii, obiectivele urmarite in cadrul acestei lucrari au fost

urmatoarele:

Compararea corelatiilor intre evaluarea standard ecocardiografica bidimensionald prin
parametrii uzual utilizati in practica clincd precum: TAPSE, S’vp, FAC si parametrii noi de
tipul 3D RVEEF, precum si eventualele discordante rezultate in urma clasificarii pacientilor,
conform ghidurilor actuale de practicd medical, pe baza valorilor obtinute. Astfel de
discordante ar putea sugera existenta unei categorii de pacienti neidentificati care Insa asociaza

un risc crescut de evenimente adverse.

Evaluarea reproductibilititii interobservator a cuantificdrii parametrilor de functie
ventriculard dreaptd atdt prin metodele standard 2DE céat si prin 3D RVEF, analizind
masurdtorile unor ecocardiografisti cu nivele diferite de experientd. Utilitatea confirmarii
acestei ipoteze ar putea fi dovedirea fezabilitdtii efectudrii acestor evaludri 1n practica curenta,

independent de nivelul de experientd al operatorilor.
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Evaluarea asocierilor Intre afectarea functiei ventriculare drepte si caracteristici clinice
si paraclinice ale pacientilor cu infarct miocardic acut. Utilitatea dovedirii acestei ipoteze ar fi
identificarea unor categorii de pacienti aflate la risc mai crescut de a dezvolta disfunctie
ventriculard dreaptd post-infarct si care ar necesita evaluare atentd a functiei ventriculare

drepte.

5. Corelatii intre parametrii clasici bidimensionali si parametrii

tridimensionali de evaluare a functiei sistolice a ventriculului drept.
5.1. Introducere

Asa cum am mentionat anterior, in ciuda faptului ca ratele mortalitatii cauzate de bolile
cardiovasculare (BCV) au scdzut cu >50% in ultimele trei decenii in tarile membre ale
Societdtii Europene de Cardiologie (ESC), acestea rdman cea mai frecventd cauzd de
mortalitate, cu peste 3 milioane de decese 1n cel mai recent an calendaristic pentru care exista
date disponibile. In ciuda progreselor semnificative in diagnosticarea si administrarea precoce
a terapiilor de reperfuzie, boala cardiaca ischemicd (BCI) ramane cea mai frecventa cauza de
deces prin BCV, reprezentand 33% si 40% din toate decesele prin BCV la femei si barbati,

respective. [6]

O serie contemporand de 1235 de pacienti cu infarct miocardic acut (IMA) evaluati prin
rezonantd magneticad cardiacd (IRMc) a identificat ischemia ventriculului drept (VD) si
infarctul la 19,6%, respectiv 12,1% dintre pacienti. [14] Leziunea VD, desi mai frecventd in
infarctele inferioare, este prezenta si intr-o proportie substantiala a infarctelor anterioare. [43]
Disfunctia VD este asociata cu rezultate mai slabe in contextul a diverse boli cardiovasculare,
inclusiv infarctul miocardic [14,44,45], iar afectarea fractiei de ejectie a VD tridimensionala
(3D RVEF) s-a dovedit a avea un risc semnificativ mai mare de mortalitate, independent de

fractia de ejectie a ventriculului stang (FEVS).[45]

In prezent, cei mai frecvent utilizati parametri pentru evaluarea functiei sistolice a VD
sunt excursia sistolicd a planului inelului tricuspidian - tricuspid annular plane systolic
excursion (TAPSE), viteza undei sistolice a ventriculului drept (S'vp) si modificarea fractionala

a ariei — fractional area change (FAC).

Cu toate acestea, este posibil ca acesti parametri sa nu fie potriviti pentru cuantificarea
functiei globale a VD, deoarece interogheaza o portiune limitatd a ventriculului drept sau un

singur plan de sectiune al acestuia pentru efectuarea masuratorilor.[4] Date recente sugereaza
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ca valorile limitd recomandate de ghidurile pentru parametrii standard bidimensionali
ecocardiografici (2DE) ai functiei sistolice a VD sunt asociate doar modest cu evaluarea 3D
RVEF, iar gradul de reclasificare a functiei VD variaza in functie de parametrul utilizat si de

patologia de baza. [38]
5.2. Obiectivele studiului

Acest studiu 1si propune sa evalueze corelatiile si concordanta dintre parametrii si
clasificarea functiei ventriculului drept (VD) obtinute prin ecocardiogratie 2D (2DE) — excursia
sistolicd a planului inelului tricuspidian (TAPSE), viteza undei sistolice a ventriculului drept
(S'vp), modificarea fractionald a ariei (FAC) si fractia de ejectie a ventriculului drept (3D

RVEF) obtinuta prin ecocardiografie 3D avansatd (3DE).
5.3. Materiale si metode

Designul studiului si pacientii. Studiul prezentat a fost un studiu monocentric,
prospectiv, observational, care a inclus pacienti internati cu diagnosticul de infarct miocardic
acut 1n Sectia de Cardiologie a Spitalului Universitar de Urgentd, Bucuresti, Romania, intre

decembrie 2019 si iunie 2022.

Consimtamantul informat scris pentru participarea la studiu a fost obtinut separat de
consimtdmantul informat de internare in primele 24 de ore de spitalizare. Protocolul studiului

a fost aprobat de Comitetul de Etica al Spitalului.

Criteriile de includere au fost urmatoarele: pacienti cu varsta >18 ani care au semnat un
consimtamant informat la internarea in studiu, pacienti diagnosticati cu IMA conform celei de-
a patra definitii universale a infarctului miocardic acut, pacienti cu o calitate suficientd a

imaginii pentru a efectua analiza ecocardiograficd 2D si 3D.

Criteriile de excludere au fost urmatoarele: pacienti cu antecedente de insuficienta cardiaca
(IC) sau orice disfunctie VS sau VD documentata, pacienti cu antecedente sau fibrilatie atriala
curentd, pacienti cu antecedente de boli valvulare semnificative, pacienti cu antecedente de

hipertensiune pulmonara.

Toti pacientii au fost supusi unei coronarografii si au beneficiat de Ingrijirile standard,
in conformitate cu recomandarile Ghidurilor Societatii Europene de Cardiologie privind
managementul infarctului miocardic acut cu supradenivelare de segment ST (STEMI) si al

sindroamelor coronariene acute fara supradenivelare de segment ST (NSTE-ACS) disponibile
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la momentul respective. [39,40] Au fost inregistrate pentru fiecare pacient in parte localizarea

topografica a infarctului precum si a leziunii cauzatoare de infarct.

Examen clinic si istoric medical. Au fost inregistrate datele demografice si clinice
precum: varsta, greutatea, indltimea, suprafata corporald, indicele de masa corporala, tipul de
infarct miocardic, factorii de risc cardiovascular si comorbiditatile semnificative — istoricul de
diabet zaharat, boald renald cronicd, hipertensiune arteriala, boald arteriald periferica,
dislipidemie. Inregistrarile au fost extrase din foile de observatie ale pacientilor obtinute in

timpul spitalizarii.

Ecocardiografie bi- si tridimensionald. Examindrile ecocardiografice transtoracice au
fost efectuate in termen de 48 de ore de la internarea in spital cu un sistem ecocardiografic de
ultimd generatie (Vivid E90 sau Vivid E95 - GE Vingmed Ultrasound, GE Healthcare
Technologies Inc.) folosind o sonda M5 S pentru 2DE si o sonda 4Vc-D pentru achizitia 3DE.
Achizitia a fost efectuata de un ecocardiografist avansat cu 5 ani de experienta in 2DE si 3 ani
de experientd in 3DE. Seturile de imagini obtinute au fost stocate digital in vederea analizei
offline folosind un software dedicat disponibil comercial (EchoPAC version 203, GE Vingmed,
GE Healthcare Technologies Inc., Horten, Norvegia).

Au fost analizati urmatorii parametrii:

Excursia sistolica a planului inelului tricuspidian (TAPSE) care a fost obtinutd prin
analizarea achizitiet M-mode avand cursorul plasat la nivelul inelul tricuspidian lateral in
incidenta apicala 4 camere (A4C) optimizata pentru VD. Valorile TAPSE >17 mm au fost

considerate normale conform recomandarilor ghidurilor actuale in vigoare. [37]

Modificarea fractionald a ariei (FAC) a fost calculata prin determinarea valorilor ariei
telediastolice si telesistolice ale ventriculului drept masurate in fereastra A4C optimizatd pentru
VD. Aceste valori au fost apoi utilizate pentru pentru calcul conform formulei
(Aria telediastolica — Aria telesistolicd) /(Aria telediastolica) x 100. Valorile

normale conform ghidurilor actuale au fost considerate >35%. [37]

Viteza undei sistolice a ventriculului drept (S'vp) a fost masurata din achizitiile Doppler
tisular (TDI) obtinute prin plasarea cursorului la inelul tricuspidian lateral fereastra A4C
optimizata pentru VD, reprezentdnd un parametru al functiei sistolice longitudinale a

ventriculului drept. Valorile normale au fost considerate > 10 mm/s. [37]
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Fractia de ejectie 3D a ventriculului drept (3D RVEF). Imaginile tridimensionale (3D)
au fost obtinute folosind vederi optimizate pentru ventriculul drept. Seturile de date 3D cu
volum complet au fost reconstruite folosind sincronizare ECG din secvente de 6 cicluri
cardiace. Analiza a fost efectuata offline folosind pachete software semiautomate, disponibile
comercial (4D Auto RV Quantification, EchoPAC version 203, GE Vingmed, GE Healthcare
Technologies Inc, Horten, Norvegia). Am cuantificat volumul telediastolic indexat al
ventriculului drept 3D (3D RV-EDVi), volumul telesistolic (3D RV-ESVi), volumul sistolic (3D
RV-SVi) si fractia de ejectie (3D RVEF). Valori anormale au fost considerate <45%. [37]

Analiza statistica. A fost efectuata folosind SPSS (ver. 26, IBM Corporation, Armonk,
New York, Statele Unite ale Americii). Variabilele continue sunt exprimate ca medie + deviatia
standard (SD), variabilele categorice sunt raportate ca frecvente si procente. Distributia
normald a variabilelor a fost verificatd folosind teste statistice (testul Shapiro-Wilk) si metode
grafice (diagrame Q-Q, diagrame boxplot standard). Testul Shapiro-Wilk reprezintd o metoda
statistica utilizatd pentru a determina dacd un set de date prezintd distributie normala.
Corelatiile dintre variabilele ecocardiografice continue au fost evaluate folosind testul de
corelatie Pearson. Pacientii au fost apoi impartiti in grupuri care descriu functia VD normala si
disfunctia VD pe baza valorilor limita atat pentru fiecare parametru 2DE standard, cat si pentru
3D RVEF. Asocierea intre fiecare dintre categoriile derivate in urma clasificdrii pe baza
parametrilor 2D si categoriile rezultate In urma clasificarii in functie de 3D RVEF a fost
evaluatd folosind testul Chi-patrat Pearson. Diagramele Sankey (Python ver 3.12.4,
Wilmington, Delaware, Statele Unite ale Americii) au fost construite pentru a vizualiza

acordurile dintre clasificdrile obtinute prin parametrii 2D standard si 3D RVEF.
5.4. Rezultate

Populatia studiului. Un total de 63 de pacienti caucazieni au fost inclusi intre
decembrie 2019 si iunie 2022. Analizand datele din punct de vedere demografic, putem observa
ca populatia studiului a constat In principal din pacienti de sex masculin (n = 52, 82,5%) cu o
varsta medie de 56,8 (£10,3) ani. Cohorta de pacienti s-a caracterizat prin supraponderalitate
cu o valoare medie a indicelui de masa corporald (IMC) de 28.57 &+ 3.14. Cele mai frecvent
observate comorbidititi in cadrul cohortei noastre au fost dislipidemia (n = 61, 96,8%),

hipertensiunea (n = 44, 69,8%) si tabagismul (n = 38, 60,3%).

In ceea ce priveste diagnosticul de internare, pacientii au fost internati in majoritate cu

STEMI (n =43, 68,3%). Accesul la terapia de reperfuzie a fost excelent, majoritatea pacientilor
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(n = 54, 85,7%) au beneficiat de reperfuzie sau revascularizare prin angioplastie coronariana
percutanatd. Analizand distributia localizarii leziunilor care au determinat infarctul miocardic,
acestea au fost localizate cel mai frecvent la nivelul arterelelor descendenta anterioard (n=25,
39,68%) si coronard dreaptd (n=24, 38,1%). Datele demografice si caracteristicile populatiei

studiate se regasesc in Tabelul 2.1

Tabel 5. 1 Caracteristici demografice, legate de tipul de infarct miocardic si factorii de

risc prezenti in cadrul populatiei studiate.

Total (n=63)

Caracteristici demografice

Varsta, ani 56.86 + 10.3
Sex, masculin, n (%) 52 (82.5)
IMC, kg/ m? 28.57+3.14
BSA, m? 1.98 +£0.21

Tipul IMA si date legate de revascularizare

Infarct miocardic cu supradenivelare de | 43 (68.3)

segment ST, n (%)

Infarct miocardi fara supradenivelare de | 20 (31.7)

segments ST, n (%)

Interventie coronariana percutana, n (%) 54 (85.7)

Artera coronara cauzatoare de infarct

Artera descendenta anterioara, n (%) 25 (39.68)
Artera coronara dreapta, n (%) 24 (38.1)
Artera circumflexa, n (%) 6 (9.52)
Altele, n (%) 8 (12.7)
Factori de risc si istoric medical:

Fumat, n (%) 38 (60.3)
Diabet zaharat, n (%) 16 (25.4)
Hipertensiune arteriald, n (%) 44 (69.9)
Obezitate, n (%) 21 (33.3)
Dislipidemie, n (%) 61 (96.8)
Boala arteriala periferica, n (%) 1 (1.6)
Boala cronicd de rinichi, n (%) 17 (27.0)
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Distributia datelor ecocardiografice a fost verificatd, avand in vedere dimensiunea
esantionului, folosind testul Shapiro-Wilk si reprezentata grafic prin histograme si diagrame
Q-Q normale. Conform rezultatelor testului Shapiro-Wilk, in cazul TAPSE valoarea testului (p
= 0,016) indica faptul ca esantionul studiat nu prezenta distributie normala dar inspectarea
vizuald a histrogramelor (Figura 5.1) si a diagramelor Q-Q (Figura 5.2) a ardtat ca valorile
TAPSE sunt normal distribuite. Rezultatul testului a fost probabil influentatd de prezenta unei
singure valori aberante, care insa nu a fost exclusa din analiza statistic. Ceilalti parametrii: S'vp
(p = 0,269), FAC (p = 0,369) si 3D RVEF (p = 0,555) au avut o distributie normald, asa cum
se poate observa din histogramele si diagramele Q-Q.
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Figura 5.2. Distributia valorilor parametrilor ecocardiografici in cadrul populatiei

studiate reprezentata prin diagrame Q-Q.
Comparatie intre parametrii 2D si 3D

In populatia studiata, valoarea medie a TAPSE a fost 20.49 mm cu o deviatie standard
de + 3.6 mm. Valoarea medie a S’vp a fost de 13.05 cm/s cu o deviatie standard de 2.38 cm/s.
In ceea ce priveste valorile medii ale ariilor indexate, valoarea medie a ariei telediastolice
indexate a fost 7.67 cm?*/m? cu o deviatie standard de 2.01 cm?/m?, in tip ce aria telesistolicd
indexati a prezentat o valoare medie de 4.45 cm?/m? cu o deviatie standard de 1.34 cm*/m?.
Astfel valoare medie a FAC a fost 41.9 % cu o deviatie standard de 10 %. Analizand valoarea
medie a parametrilor 3D, valoarea medie a volumului telediastolic indexat a fost 39.7 ml/m?
cu o deviatie standard de 10.5 ml/m?, in timp ce pentru volumul telesistolic indexat valoarea
medie a fost de 20.38 ml/m? cu o deviatie standard de 7.7 ml/m?. Valoarea medie a volumului
bitaie al ventriculului drept a fost de 19.54 ml/m? cu o deviatie standard de 6.26 ml/m?, iar
pentru fractia de ejectie s-a Inregistrat o valoare medie de 48.83 % cu o deviatie standard de

8.48 %. Datele sunt prezentate in Tabelul 5.2

Tabel 5.2 Valorile medii si deviatia standard pentru parametrii ecocardiografici
evaluati. Abrevieri: TAPSE — excursia sistolica a planului inelului tricuspidian, RV-EDAi —
aria telediastolica indexata a ventriculului drept, RV-ESAi — aria telesistolica indexata a
ventriculului drept, FAC — modificarea fractionala a ariei, S’yp — viteza sistolica a inelului
tricuspidian lateral, 2D — bidimensional, 3D — tridimensional, RV-EDVi — volumul telediastolic
indexat al ventriculului drept, RV-ESVi — volumul telesistolic indexat al ventricului drept, RV-
SVi — volumul bataie indexat al ventriculului drept, RVEF — fractia de ejectie a ventriculului

drept.

Parametrii ecocardiografici 2D:

TAPSE, mm 20.49+£3.6
RV-EDAi, cm?*/m? 7.67+2.01
RV-ESAi, cm?/m? 4.45+1.34
FAC, % 419+ 10
S’vp, cm/s 13.05 +£2.38
Parametrii ecocardiografici 3D:

3D RV-EDVi, ml/m? 39.7+10.5
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3D RV-ESVi, ml/m? 2038 +7.7
3D RV-SVi, ml/m? 19.54 + 6.26
3D RVEF, % 48.83 + 8.48

Pentru evaluarea gradului de corelatie intre parametrii 2D si 3D au fost generate
diagrame de dispersie pentru vizualizarea rezultatelor si s-a utilizat testul r Pearson (Figura
5.3). Atunci cand s-au comparat TAPSE cu 3D RVEF, nu a fost identificata o corelatie
semnificativa intre valorile celor doi parametri (r = 0,217, p = 0,088). Analizand valorile S'vp,
acesta a aratat o corelatie slaba, dar statistic semnificativa cu valorile 3D RVEF (r = 0,385, p <
0,001). FAC a evidentiat cel mai bun grad de corelare, desi modest, cu semnificatie statistica

(r = 0,482, p = 0,002).
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Figura 5.3. Scatter plots al corelatiilor obtinute intre 3D RVEF si parametrii 2D evaluati.

Clasificarea pacientilor si compararea categoriilor obtinute pe baza valorilor de

referinta

Pacientii au fost dihotomizati conform valorilor limita recomandate de ghidurile
curente [37], avand fie o functie sistolicd normala, fie disfunctie sistolica a ventriculului drept.
Atunci cand s-au utilizat parametrii 2DE standard, functia VD normala a fost gasita la 82,5%
(n=152), 85,7% (n = 54) si 76,2% (n = 48) pentru TAPSE, S'vp si FAC, respectiv. Clasificarea
prin 3D RVEF a identificat 63,5% (n = 40) dintre pacienti ca avand functie sistolica VD

normald. Datele sunt reprezentate in Tabelul 5.3.

Tabel 5.3 Clasificarea pacientilor in categorii in functie de valorile de referinta

recomandate de ghiduri. Abrevieri: TAPSE — excursia sistolica a planului inelului tricuspidian,
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FAC — modificarea fractionala a ariei, S’vp — viteza sistolica a inelului tricuspidian lateral, 3D

— RVEF — fractia de ejectie tridimensionala a ventriculului drept.

Parametru Functie normala Disfunctie
TAPSE, n (%) 52 (82.5) 11 (17.5)
S’vp, n (%) 54 (85.7) 9(14.3)
FAC, n (%) 48 (76.2) 15 (23.8)
3D RVEF, n (%) 40 (63.5) 23 (36.5)

Comparatia clasificarilor obtinute prin parametrii 2DE si 3DE

Comparatia incrucisata a fost facuta intre categoriile obtinute de fiecare parametru 2DE
in mod individual si 3D RVEF. Atunci cand au fost comparate TAPSE cu 3D RVEF, 41,3% (n
= 26) dintre pacienti au fost clasificati gresit, 30,2% (n = 19) dintre ei fiind initial identificati
ca avand functie VD normala conform TAPSE, in ciuda unei valori 3D RVEF sub limita
inferioard de referinta in timp ce 11,1% (n = 7) au fost identificati eronat ca avand disfunctie
VD in ciuda unor valori normale ale 3D RVEF. Datele sunt prezentate in Tabelul 5.4 si ilustrata
prin diagrama Sankey (Figura 5.4). Nu a existat o asociere statistic semnificativa intre cele
doua clasificari utilizadnd metoda Chi patrat (x> (1, n=63) = 0, p = 0,991). Analiza ulterioara
folosind testul k al lui Cohen nu a aratat nicio concordantd semnificativa intre cele doua metode

(k =0,0143, CI [-0,2959,0,3246]).

Tabel 5. 4 Analiza comparativa a clasificarii pacientilor in functie de TAPSE si 3D RVEF.

3D RVEF Total
Normal Disfunctie
TAPSE Normal Numar 33 19 52
% din 52.4% 30.2% 82.5%
total
Disfunctie Numar 7 4 11
% din 11.1% 6.3% 17.5%
total
Total Numar 40 23 63
% din 63.5% 36.5% 100.0%
total
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No Dysfunction RV_EF

No Dysfunction TAPSE

Dysfunction RV_EF

[ Oysfunction. TAPSE

Figura 5.4. Diagrama Sankey ilustrand reclasificarea pacientilor comparand

clasificarile obtinute pe baza TAPSE si 3D RVEF.

Atunci cand s-a luat in considerare S'vp, pacientii au fost clasificati gresit in 34,9% (n
= 22) din cazuri, 28,6% (n = 18) fiind initial clasificati ca avand functie VD normalad conform
S'vp 1n ciuda unor valori anormale ale 3D RVEF 1n timp ce 6.3% (n=4) au fost identificati ca
avand gresit ca avand disfuncsie in ciuda unor valori normale ale 3D RVEF. Date sunt
reprezentate Tn Tabelul 5.5 si Figura 5.5. Nu a existat, de asemenea, o asociere statistic
semnificativa intre cele doua clasificari utilizand testul Chi patrat (x* (1, n=63) = 1,643, p =
0,2). Analiza concordantei nu a dat, de asemenea, rezultate semnificative (k = 0,076, CI [-

0,2355,0,3875]).
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Abrevieri: S'vp — viteza sistolica a inelului tricuspidian lateral, 3D RVEF — fractia de ejectie

tridimensionala a ventriculului drept.

Tabel 5.5. Analiza comparativa a clasificarii pacientilor in functie de S'vp si 3D RVEF.

3D RVEF Total
Normal Disfunctie
S'vp Normal Numar 36 18 54
% din 57.1% 28.6% 85.7%
total
Disfunctie Numar 4 5 9
% din 6.3% 7.9% 14.3%
total
Total Numar 40 23 63
% din 63.5% 36.5% 100.0%
total

No Dysfunction RV_EF

No Dysfunction S°_VD

Dysfunction RV_EF

B Dysfunction:S'.VD

Figura 5.5. Diagrama Sankey ilustrand vreclasificarea pacientilor comparand
clasificarile obtinute pe baza S'vp si 3D RVEF. Abrevieri: S'vp — viteza sistolica a inelului

tricuspidian lateral, 3D RVEF — fractia de ejectie tridimensionala a ventriculului drept.

Atunci cand s-au comparat clasificarile FAC si 3D RVEF, a existat o neconcordantd in
28,5% (n = 18) din cazuri, 20,6% (n = 13) dintre ei fiind initial clasificati ca avand functie VD
normal conform FAC dar disfunctie conform 3D RVEF. Concomitent, 7.9 % (n = 5) au fost

identificati ca prezentand disfunctie conform FAC dar nu si dupa analiza 3D RVEF. Datele sunt
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prezentate in Tabelul 5.6 si illustrate in Figura 5.6. Cu toate acestea, a existat o asociere
semnificativa intre cele doua metode (x* (1, n=63) = 7,725, p=0,005) si, de asemenea, o

concordanta semnificativa (k = 0,3345, CI [-0,0747,0,5943]).

Tabel 5.6 Analiza comparativa a clasificarii pacientilor in functie de FAC si 3D RVEF.
Abrevieri: FAC — modificarea fractionala a ariei VD, 3D RVEF — fractia de ejectie

tridimensionala a ventriculului drept.

3D RVEF Total
Normal Dysfunction
FAC Normal Numar 35 13 48
% din 55.6% 20.6% 76.2%
total
Disfunctie Numar 5 10 15
% din 7.9% 15.9% 23.8%
total
Total Numar 40 23 63
% of 63.5% 36.5% 100.0%
Total

: No Dysfunction RV_EF
No Dysfunction Fac

. Dysfunction RV_EF
Dysfunction Fac

Figura 5.6. Diagrama Sankey ilustrand reclasificarea pacientilor comparand
clasificarile obtinute pe baza FAC si 3D RVEF. Abrevieri: FAC — modificarea fractionala a

ariei VD, 3D RVEF — fractia de ejectie tridimensionala a ventriculului drept.
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5.5. Discutii

Evaluarea ecocardiografica de rutind dupa IMA are clasa de recomandare I in ghidurile
de practica clinici actuale [26,46]. In acest context, este acordati atentie deosebita cuantificarii
functiei sistolice VS prin evaluarea fractiei de ejectie si evidentierea posibilelor complicatii
aparute dupa IMA. Cu toate acestea, s-a demonstrat faptul ca disfunctia ventriculard dreapta

este asociata cu prognostic mai slab in diverse afectiuni cardiace, inclusiv IMA. [14,44,45]

Evaluarea de rutina a functiei sistolice a VD se realizeaza prin cuantificarea TAPSE,
S'vp si FAC, in timp ce determinarea tridimensionala a fractiei de ejectie a VD este considerate
o metoda consumatoare de timp si dependentd de experienta operatorului, fiind in prezent mai

putin disponibild pe scara larga.

In studiul nostru, atunci cand functia VD a fost evaluate prin ecocardiografie 2D,
proportia de pacienti identificati cu disfunctie VD cunatificata prin TAPSE, S'vp si FAC a fost
de 17,5%, 14,3%, respectiv 23,8%, ceea ce este in concordanta cu date raportate anterior in
aceastd situatie clinica. [42,47,48] Disfunctia VD a fost identificata la 36,5% dintre pacienti
atunci cand evaluarea a fost efectuata prin 3D RVEF. Cu toate acestea, rezultatele noastre arata
ca in lotul studiat nu a existat corelatie sau a fost identificatd corelatie slabd spre moderata intre

parametrii 2D si 3D RVEF.

O posibila explicatie pentru rezultatele obtinute noastra rezida in anatomia complexa a
VD, forma sa semilunara invaluind VS. Structura VD contine, spre deosebire de structura
tristratificatd a V'S, doar doua straturi de fibre miocardice care produc o contractie longitudinala
peristalticd. Mai mult, VS este un contributor important la functia sistolica a VD, tinand cont
de faptul ca prin contractia septald se asigurd 20-40% din volumul bataie al VD. Astfel,
parametrii precum TAPSE si S'vp, care sunt markeri ai functiei longitudinale a peretelui lateral,
pot avea o valoare limitatd in evaluarea functiei globale a VD in contextul IMA, care duce
adesea la tulburari regionale de miscare. FAC, desi derivat prin masuratori efectuate intr-un
singur plan de sectiune al VD, poate fi mai potrivit pentru a evalua functia globala a RV,

explicand astfel corelatia mai buna a acestui parametru cu 3D RVEF.

O proportie semnificativa de pacienti din lotul studiat au fost clasificati eronat ca avand
functie VD normala conform valorilor de referinta utilizate in mod curent in evaluarea 2D, desi
ulterior s-a dovedit ca prezintd disfunctie VD atunci cand au fost evaluati prin 3D RVEF. Aceste
rezultate sunt in concordantd cu datele raportate anterior de Tolvaj et al, care au aratat o

corelatie modesta intre valorile limitd curente pentru parametrii 2DE si 3D RVEF <45%. [38]

36



Aceastd constatare are implicatii semnificative din doud motive: prezenta disfunctiei sistolice
VD evaluate prin 3DRVEEF este asociata cu un risc mai mare de mortalitate, independent de
FEVS [45], iar pacientii cu parametri standard normali reclasificati ca avand disfunctie VD pe

baza 3D RVEF au prezentat o crestere de 4 ori a riscului de mortalitate. [38]
5.6. Limitarile studiului

Trebuie mentionate unele limitari ale studiului nostru. In primul rdnd, esantionul nostru
de pacienti a fost relativ mic, in principal din cauza limitérilor cu privire la achizitia de imagini
de buna calitate pentru evaluarea tridimensionala a ventriculului drept. Desi testele statistice
utilizate au fost adecvate pentru dimensiunea esantionului nostru de pacienti, descoperirile
noastre ar trebui luate ca fiind generatoare de ipotezd, necesitand studierea suplimentarda a
ipotezei noastre. In plus, studiul nostru nu a inclus un protocol de evaluare IRM cardiac, care

este in prezent standardul de aur pentru evaluarea VD.
5.7. Concluzii

Studiul nostru a aratat ca, intr-o populatie cu infarct miocardic acut, evaluarea functiei
sistolice a ventriculului drept efectuata doar prin parametrii clasici bidimensionali ar putea sa
nu fie suficientd pentru a identifica corect pacientii cu disfunctie ventriculard dreapta, acest
fapt avand implicatii prognostice referitoare la acestd categorie de pacienti. Evaluarea
tridimensionald a functiei ventriculare drepte prin 3D RVEF, desi consumatoare de timp si
dependenta de expertiza, poate fi un instrument util pentru o mai buna stratificare a riscului la

acesti pacienti.

6. Comparatie privind reproductibilitatea parametrilor de evaluare a

functiei sistolice a ventriculului drept la pacientii cu infarct miocardic acut.

6.1. Introducere

Evaluarea ecocardiografica dupa infarct miocardic acut (IMA) se concentreaza in
general pe evaluarea functiei sistolice a ventriculului stdng, avand in vedere importanta sa
prognosticd si importanta in ghidarea selectiei terapiilor adecvate la acesti pacienti.[26] In

ciuda acestui fapt, afectarea ventriculului drept este frecvent intalnita la pacientii cu IMA.

Evaluarea de rutind a functiei sistolice a VD se face prin ecocardiografie 2D (2DE) prin
madsurarea excursiei sistolice a planului inelului tricuspidian (TAPSE), a vitezei undei sistolice
a inelului tricuspidian lateral (S'vp) si a modificarii fractionale a ariei ventriculului drept (FAC).

[37] Recent, cuantificarea ecocardiografica tridimensionald a fractiei de ejectie a ventriculului
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drept (3D RVEF) a aparut ca o metoda alternativa pentru evaluarea functiei sistolice a VD, desi
nu este inca disponibild pe scara larga si este considerata dependentd de calitatea achizitiei
imaginii si experienta operatorului. Prezenta disfunctiei VD evaluata prin 3D RVEF s-a
dovedit, de asemenea, a fi un predictor al mortalitatii independent de fractia de ejectie a

ventriculului stang (FEVS). [45]

Desi toti parametrii 2D mentionati anterior s-au dovedit a avea semnificatie prognostica
in contextul infarctului miocardic acut [48,49,50,51], datele publicate recent au sugerat ca
valorile actuale limitd pentru acesti parametri sunt asociate doar modest cu rezultatele obtinute
prin 3D RVEF, rezultind o clasificare gresitd semnificativd a pacientilor in functie de
parametrul utilizat si de patologia de baza. [38] Aceastd constatare are o semnificatie
prognosticd, deoarece pacientii care au fost initial gésiti cu valori normale ale parametrilor
standard, dar au fost ulterior reclasificati ca avand disfunctie VD prin 3D RVEF, au avut un

risc de mortalitate de 4 ori mai mare. [38]
6.2. Obiectivele studiului.

Acest studiu si-a propus sa evalueze reproductibilitatea parametrilor ecocardiografici
2D (2DE) ai functiei sistolice a ventriculului drept, precum excursia sistolica a planului inelului
tricuspidian (TAPSE), viteza undei sistolice a ventriculului drept (S’vp), modificarea
fractionald a ariei (FAC) precum si parametri noi 3D precum fractia de ejectie a ventriculului
drept (3D RVEF), prin masurdtori efectuate de operatori cu diferite nivele de experienta, la

pacientii cu infarct miocardic acut (IMA).

6.3. Materiale si metode

Designul studiului si populatia. Studiul efectuat a fost un studiu monocentric,
prospectiv, observational, care a inclus pacienti spitalizati cu IMA in cadrul Sectiei de
Cardiologie, Spitalul Universitar de Urgentd, Bucuresti, Romania intre decembrie 2019 si iunie
2022. Toti pacientii au beneficiat de angiografie coronariand si tratamentul standard al
infarctului miocardic in conformitate cu ghidurile Societatii Europene de Cardiologie

disponibile la acel moment. [39,40]

Consiliul de etica al spitalului a aprobat protocolul studiului si consimtdmantul informat
scris pentru participarea la studiu a fost obtinut inainte de includere, in primele 24 de ore de

spitalizare. Criteriile de includere si excludere utilizate au fost prezentate anterior.
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Masuratorile au fost efectuate de trei ecocardiografisti cu diferite niveluri de experienta:
operator avansat - etichetat ca Reader 1 (R1) - cu 5 ani de experientd in 2DE si 3 ani de
experientd in 3DE - a fost, de asemenea, cel care a efectuat achizitia imaginilor; intermediar -
etichetat ca Reader 2 (R2) - cu 3 ani de formare in 2DE si 1 an de formare in 3DE; incepétor -
etichetat ca Reader 3 (R3) - cu un an de formare in 2DE si 3 luni de formare in 3DE. Toate
masuratorile au fost efectuate independent, fara ca vreunul dintre cei trei operatori sa fie expus
la rezultatele celuilalt, pe aceleasi imagini ecocardiografice. Secventa in care a fost realizata
citirea imaginilor a fost urmatoarea: cititorul avansat (R1) a fost primul, urmat de cicitorul cu

nivel intermediar (R2) si in final cel cu nivel incepator (R3).

Analiza statistica. Analiza statisticd a fost efectuata utilizdnd SPSS (ver. 26, IBM
Corporation, Armonk, SUA) si Microsoft Excel (ver. 2503, Microsoft Corporation, Redmond,
SUA). Variabilele continue sunt exprimate ca medie + SD, in timp ce variabilele categorice

sunt prezentate ca numere absolute si procente.

Metoda Bland-Altman a fost utilizata pentru a evalua variabilitatea inter-observator si
concordanta prin cuantificarea diferentei lor medii (bias). Concordanta intre masuratori a fost
evaluata prin coeficientii de corelatie Pearson, cu o valoare r > 0,80 considerata ca fiind o

corelatie foarte bund si o valoare p <0,05 considerata a fi semnificativa statistic.
6.4. Rezultate

Comparatia masuriatorilor TAPSE furnizate de cei trei operatori cu diferite

niveluri de experienta.

Graficele Bland-Altman obtinute au aratat un bias redus de 0,24 intre cititorul avansat
(R1) si cel cu nivel intermediar de experienta (R2), cu LOA de -2,2;2,74. Bias-ul intre operator
avansat (R1) si incepator (R3) a prezentat o valoare mai mare, de 0,38, cu LOA de -1,9;2,7
(Figura 6.4), in timp ce comparatia intre cititorul intermediar (R2) si incepator (R3) a relevat
un bias de 0,14 cu LOA -2,4;2,6. (Figura 6.1) Corelatiile, evaluate prin metoda Pearson, au
avut valori excelente pentru toate cele trei seturi de masuratori: pentru comparatia efectuata
intre cititorul avansat si cel intermediar - valoarea coeficientului R a fost 0.93, Tnalt
semnificativd statistic (p<0,001); pentru comparatia intre cititorul avansat si cel incepator
valoarea coeficientului R a fost 0,94, de asemenea Tnalt semnificativ statistic (p<0,001); in timp
ce comparand cititorul intermediar cu cel avansat, coeficientul de corelatie R a fost 0,93, tot cu

inalta semnificatie statistica (p<0,001) (Figura 6.2).
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Figura 6.1. Graficele Bland-Altman reprezentdand variabilitatea masuratorilor TAPSE

intre operatorul avansat (R1), cel intermediar (R2) si cel incepdator (R3).
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Figura 6.2. Corelatiile intre masuratorile TAPSE efectuate de operatorul avansat

(R1), cel intermediar (R2) si cel incepator (R3).

Comparatia masuratorilor S’vp furnizate de cei trei operatori cu diferite niveluri

de experienta.

Analizdnd masurdtorile efectuate pentru determinarea S’vp, analiza statistica si
graficele Bland-Altman rezultate au evidentiat un bias de 0,19 comparand masuratorile
efectuate de operatorul avansat cu cele efectuate de operatorul intermediar, identificand limite
de acord (LOA) de -1,3;1,7, in timp ce comparatia dintre operatorul avansat si cel cu nivel
incepdtor au evidentiat un bias mai mare de 0,36, cu limite de acord -1,64;2,37. Comparatia
intre operatorii intermediari si Tncepatori a evidentiat un bias de 0,17, cu LOA -2,25;4,85.
Rezultatele sunt reprezentate in Figura 6.3. Analizand corelatiile masuratorilor efectuate de cei
trei operatori, s-a evidentiat si pentru acest paramentru, valori ale coeficientilor R Pearson
excelente. Pentru analiza intre operatorul avansat si intermediar, coeficientul de corelatie a fost
R=0,96, inalt semnificativ statistic (p<0,001). Si comparatia intre operatorul avansat si cel
incepator a generatu un coeficient de corelatie foarte bun (R=0,90), de asemenea semnificativ

statistic(p<0,001). Ultima comparatie, cea intre operatorul intermediar si cel Incepator, a
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generat o valoare mai mica a coeficientului de corelatie, dar tot cu o valoare excelentd (R=0,88),

avand de asemenea semnificatie statisticd (p<0,001). Rezultate illustrate in Figura 6.4
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Figura 6.3. Grafice Bland-Altman reprezentdand variabilitatea masuratorilor S’yp intre

operatorul avansat (R1), cel intermediar (R2) si cel incepator (R3).
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Figura 6.4. Corelatii intre masuratorile S’yp efectuate de operatorul avansat (R1), cel

intermediar (R2) si cel incepatotor (R3).

Comparatia masuratorilor FAC furnizate de cei trei operatori cu diferite niveluri

de experienta.

Al treilea parametru 2D analizat a fost valoarea FAC. Analiza prin metoda Bland-

Altman si graficele obtinute au ardtat un bias de 0,36 atunci cand au fost comparate

masuratorile efectuate de operatorul avansat (R1) si de catre cel intermediar (R2), avand

limite de acord -4,9;5,62. Un bias de 0,09 si limite de acord -6,4;6,6 au fost identificate atunci

cind au fost comparate masuratorile operatorului avansat (R1) versus cel incepator (R3).

Comparatia intre operatorul intermediar (R2) si incepator (R3) a relevat un bias de -0,27 cu

limite de acord -8,1;7,5. Rezultate sunt reprezentate in Figura 6.6. Atunci cand ne referim la

gradul de corelatie dintre cele trei seturi de mdsuratori, coeficientii de corelatie Pearson au

avut, si In acest caz, valori excelente. Corelatia dintre masuratorile efectuate de operatorul

avansat si cel intermeadiar au avut un coeficient R=0.96, sugerand o corelatie extrem de
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puternica, cu semnificatie statisticd (p<0,001). Corelatia dintre masuratorile efectuate de
operatorul avansat si cel incepator a fost aproape la fel de puternica (R=0.94), de asemenea
semnificativa statistic (p<0,001). In mod asemanitor, si corelatia efectuata intre operatorul cu
nivel intermediar si operator cu nivel incepator a avut un coeficient R=0.91, indeplinind de

asemenea conditia de semnificatie (p <0,001). Rezultatele sunt reprezentate in Figura 6.6.
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Figura 6.5. Grafice Bland-Altman reprezentdand variabilitatea masuratorilor FAC intre

operatorul avansat (R1), cel intermediar (R2) si cel incepator (R3).
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Figura 6.6. Corelatii intre masuratorile FAC efectuate de operatorul avansat (R1), cel

intermediar (R2) si cel incepatotor (R3).

Comparatia masuratorilor 3D RVEF furnizate de cei trei operatori cu diferite

niveluri de experienta

Analiza masuratorilor 3D RVEF efectuate, prin metoda Bland-Altman a evidentiat un
bias de -0,02 comparand masuratorile operatorului avansat (R1) cu operatul intermediar (R2)
cu limite de acord cuprinse intre -4,96;4,91. Atunci cand s-a efectuat comparatia intre
masuratorile operatorului avansat (R1) cu cel intermediar (R2) a rezultat un bias de -0,38 avand
limite de acord -6,48;5,72. Comparatia intre operatorul intermediar (R2) si incepdtor (R3) a
relevat un bias de -0,36 cu limite de acord -5,57;4,85. Datele sunt reprezentate in Figura 6.7.

In continuare, analiza corelatiei, efectuatd prin intermediul metodei Pearson, a evidentiat o
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valoare a indicilor r Pearson care indica corelatii foarte puternice intre seturile de masuratori
analizate, fiind insotite si de o semnificatie statisticd robustd. Analizand corelatia intre
masuratorile cititorului avansat cel cu nivel intermediar, s-a obtinut un coeficient de corelatie
R=0.96 (p<0.001), in timp ce comparand masuratorile cititorului avansat cu cel incepator s-a
obtinut R=0,93 (p<0,001). In urma analizei corelatiei intre cititorul intermediar si cel incepator

a fost obtinutd o valoare a coeficientului de corelatie R=0.94 (p<0.001) (Figura 6.8).

Figura 6.7. Grafice Bland-Altman reprezentdand variabilitatea masuratorilor 3D RVEF
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Figura 6.8. Corelatii intre masuratorile 3D RVEF efectuate de operatorul avansat (R1),

cel intermediar (R2) si cel incepatotor (R3).

Valorile comparative ale variabilitatii inter-observator si ale concordantei sunt

prezentate n Tabelul 6.1.

Tabel 6.1. Variabilitatea interobservator si limitele de acord intre operatori cu nivel
diferit de experienta pentru masuratorile TAPSE, S’vp, FAC si 3D RVEF. Abrevieri: 3D RVEF
— fractia de ejectie tridimensionala a ventriculului drept, FAC — modificarea fractionala a

ariilor ventriculului drept, LOA — limite de acord, Rl — operator cu nivel avansat, R2 —
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operator cu nivel intermediar, R3 — operator cu nivel incepator, TAPSE — excursia sistolica a

planului inelului tricuspidian, S’yvp — viteza undei sistolice a inelului tricusidian lateral.

R1 vs R2 TAPSE S’vb FAC 3D RVEF
Bias 0.24 0.19 0.36 -0.02
LOA -2.2;2.74 -1.3;1.7 -4.9;5.62 -4.96;4.91
R1 vs R3 TAPSE S’vp FAC 3D RVEF
Bias 0.38 0.36 0.09 -0.38
LOA -1.9;2.7 -1.64;2.37 -6.4;6.6 -6.48;5.72

6.5. Discutii

In prezent, parametrii 2DE sunt cea mai utilizati metodi de evaluare a functiei sistolice
a VD in practica clinicd. Toti cei trei parametri utilizati in acest studiu s-au dovedit anterior a
avea corelatii bune cu alte metode imagistice. TAPSE s-a dovedit a avea o corelatie puternica
cu RVEF obtinut prin angiografie cu radionuclizi [52], FAC a prezentat o corelatie puternica
cu valorile RVEF obtinute prin IRMc [53], In timp ce S'vp a fost validat anterior prin ambele
metode. [54,55] Am gasit doar un studiu publicat anterior care a analizat variabilitatea intra- si
inter-observator a masuratorilor 2DE, demonstrand ca, desi reproductibilitatea TAPSE si S'vp
a fost ridicata, valorile FAC au avut o concordantd scazutd atat in analiza intra- cat si inter-
observator. [56] Cu toate acestea, nu am gasit studii care sd evalueze variabilitatea inter-

observator intre operatori cu diferite niveluri de expertiza.

Valorile scdzute ale bias-ului si intervalele Inguste ale limitelor de acord obtinute in
studiul nostru au aratat ca, intr-o populatie de pacienti cu IMA, reproductibilitatea inter-
observator a TAPSE, S’vp si FAC este excelentd si este independenta de experienta
operatorului. Este totusi demn de remarcat faptul ca, cu exceptia FAC, valorile bias-ului au fost
mai scazute intre operatorii avansati si intermediari, sugerand existenta unei curbe de Invatare

pentru acesti parametri. Acesta este un mesaj important pentru practica clinica de zi cu zi,
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sugerand ca evaluarea 2DE a VD poate fi efectuata cu rezultate consistente chiar si de catre

medicii mai putin experimentati, fara riscul unui diagnostic gresit.

Evaluarea 3DE a functiei ventriculului drept prin 3D RVEF a aparut recent ca o
alternativa la metodele clasice 2DE. Avantajele 3DE sunt ca, avand in vedere forma complexa
de semiluna a ventriculului drept, aceastd metoda este mai potrivita, deoarece nu se bazeaza pe
ipoteze geometrice. Limitarile citate frecvent sunt legate de faptul cd metoda este inalt
dependent de calitatea achizitiei imaginii si de experienta operatorului. Cu toate acestea, studiul
lui Namisaki et al a demonstrat o corelatie buna (r = 0,83) intre masuratorile 3D RVEF din
vedere optimizata pentru VD (A4C VD) si vederea standard A4C. De asemenea, acest studiu a
evidentiat ca evaluarea 3D RVEF complet automatd a avut o asociere semnificativa cu
evenimentele cardiace adverse, chiar si la pacientii cu imagini de calitate slaba (A4C VD: HR,
0,90 [p=.009, n=44); A4C: HR, 0,9 [p=.009, n=68]). [41] Studii recente au abordat, de
asemenea, problema experientei operatorului, aratand ca cuantificarea 3DE prezintd o buna
reproductibilitate chiar si la operatorii Tncepdtori. [57-59] Studiul nostru a demonstrat, de
asemenea, valori foarte bune de reproductibilitate pentru 3D RVEF, care sunt similare cu cele
gasite pentru parametrii 2DE. Mai mult, bias-ul intre operatorul avansat si cel intermediar a
fost cel mai scazut din Intregul studiu, n timp ce diferentele, in timp ce bias-ul la compararea
cu operatorul de nivel incepator, au fost similare cu parametrii 2DE. Astfel, desi evaluarea 3D
RVEF prezintd o curbd de invatare, ea este extrem de reproductibila intre operatori cu diferite

niveluri de experienta.
6.6. Limitari

Studiul actual are o serie de limitri care trebuie recunoscute. In primul rand, achizitia
imaginilor a fost efectuata doar de catre ecocardiograful avansat si, avand in vedere ca calitatea
imaginii poate influenta masuratorile, nu se recomanda extinderea rezultatelor actuale unui
scenariu n care achizitia este facuta de mai multi operatori cu diferite niveluri de expertiza. O

analiza suplimentard in aceasta directie este justificatd pentru a oferi o mai buna Intelegere a

.....

in al doilea rand, studiul nostru nu a inclus pacienti evaluati prin IRMc, care rimane
standardul de aur al cuantificarii VD si, ca atare, nu poate fi considerat un studiu de validare
pentru aceste metode. In cele din urmi, pacientii cu antecedente de insuficientd cardiac,
disfunctie VS sau VD documentatd, fibrilatie atriala, boald valvulara semnificativa si

hipertensiune pulmonard au fost exclusi din studiul nostru, astfel incét rezultatele nu pot fi
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extinse la aceste categorii de pacienti care, cu toate acestea, reprezintd o proportie semnificativa

de pacienti intalniti in practica clinica.
6.7. Concluzii

Studiul nostru demonstreaza ca atat parametrii clasici 2D, cat si parametrii 3D mai
avansati ai functiei sistolice a ventriculului drept sunt metode extrem de reproductibile, care
sunt independente de experienta operatorului. Rezultatele noastre sustin utilizarea acestor
metode in practica clinica actuald la pacientii cu IMA, 1n care evaluarea functiei VD s-a dovedit
a oferi o valoare prognostica suplimentara pe langa evaluarea standard a functiei ventriculului

stang.

7. Asocieri Intre parametrii de evaluare a functiei sistolice a
ventriculului drept si caracteristicile clinice si paraclinice ale pacientilor cu

infarct miocardic acut.

7.1. Introducere

Afectarea VD in contextul infarctului acut de miocard a fost asociata cu rate ridicate de
morbiditate si mortalitate. [60-68] Hipotensiunea sistemica care apare ca urmare a insuficientei
ventriculului drept post-IMA este datorata functiei sistolice reduse a VD in contextul ischemiei
miocardice care, datorita interdepentei ventriculare duce la umplerea deficitard a VS (secundar
constrangerilor impuse de lipsa de distensibilitate a pericardului). La dezvoltarea acestui
sindrom clinic poate contribui si afectarea directd a functiei sistolice a ventriculului stang.
Aparitia insuficientei ventriculare drepte se asociaza cu o mortalitate intraspitaliceascd crescuta
de pani la 17%. [69-72] In contextul IMA, aproximativ 5% dintre cazurile de soc cardiogen se
datoreazd primordial afectarii ventriculului drept.[12] Date obtinute in urma analizei
pacientilor inclusi in registrul SHOCK, au evidentiat faptul ca socul cauzat de disfunctia VD a
fost asociat cu o mortalitate mai mare decat cea provocatd de socul indus de disfunctia VS, in
ciuda faptului ca pacientii cu IVD (insuficientd ventriculard dreaptd) erau mai tineri si aveau o
incidenta mai redusa a afectarii multivasculare si a localizarii anterioare a infarctului miocardic.
[73] Intr-un studiu care a inclus 200 de pacienti internati pentru IMA inferior, ratele mortalitatii
intraspitalicesti si a complicatiilor majore au fost mai mari la pacientii cu IMA cu afectarea VD
(definitd prin supradenivelare ST >1 mm in derivatia V4R), comparativ cu ceilalti pacienti [68],

rezultate confirmate Intr-un alt studiu independent efectuat pe pacienti cu IMA inferioare. [74]
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Din punct de vedere anatomic, ocluzia proximala a ACD cu afectarea peretelui antero-
lateral [74] este localizarea cea mai frecvent asociatd cu aparitia [IVD post-IMA. [73] Ocluzia
unei arterei circumflexe dominante sau a segmentelor distale ale ACD, pot duce si ele la aparitia
insuficientei ventriculare drepte ca urmare a infarctizarii peretelui posterior al ventriculului
drept. [16,63,75] Irigarea sistemului coronarian stang se produce in principal in timpul diastolei
si scade sau chiar se inverseaza in timpul sistolei ventriculare datorita fortelor compresive mari
rezultate in urma contractiei fibrelor miocardice ale VS. Prin comparatie, fluxul in ACD are un
caracter fazic mai putin pronuntat, deoarece fortele compresive generate de contractia
miocardului VD sunt mult mai scdzute decat cele generate de ventriculul sting. Astfel, perfuzia
VD se realizeaza pe tot parcursul ciclului cardiac. Hipotensiunea survenita in contextul unei
ocluzii acute ACD compromite suplimentar perfuzia VD, ducand la cresterea stresului parietal.
In consecintd, sciderea debitului VD rezultd in sciderea presarcinii VS si, consecutiv, a
debitului cardiac, in ciuda unei functii sistolice VS prezervate. [60,62,76,77] in situatiile in
care ocluzia ACD provoaca insuficientd mitrald ischemica acuta, aceasta determind o crestere

suplimentara a postsarcinii VD, ducand la compromiterea suplimentara a debitului cardiac. [ 78]

In ceea ce priveste influenta factorilor de risc si a comorbiditatilor asupra functiei
ventriculului drept, un studiu recent a demonstrat cd prezenta diabetului zaharat a fost asociata
cu afectarea functiei diastolice a ventriculului drept insd fara a identifica modificari ale functiei
sistolice. [79] Prezenta hipertensiunii arteriale a fost si ea asociata cu disfunctia sistolicd a
ventriculului drept — intr-un studiu care a analizat pacienti cu insuficienta cardiacd secundara
hipertensiunii arteriale, disfunctia de ventricul drept a fost identificatd in peste 50% dintre
pacienti. [80] Boala cronica de rinichi este si ea identificata ca un factor de risc pentru aparitia
disfunctiei ventriculare drepte: in studiul lui Floccari et al, disfunctia precoce a ventriculului
drept, evaluatd prin TAPSE si presiunea estimata in artera pulmonara, a fost identificatad la
pacientii cu boala renald cronica fara istoric de hipertensiune pulmonara. [81] Intr-un studiu
care a evaluat influenta obezitatii asupra parametrilor functionali ai ventriculului stang, valorile
crescute ale indicelui de masd corporald au fost asociate cu indici scazuti ai functiei

ventriculului drept si efecte secundare mai severe. [82]
7.2. Obiectivele studiului

Acest studiu 1si propune s evalueze o posibila relatie de cauzalitate Intre anumiti factori
clinici (sex, varsta, indice de masa corporala, fumat, diabet zaharat, hipertensiune, boala renala

cronicd) si caracteristici anatomice obtinute in urma coronarografiei asupra valorilor
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parametrilor de evaluare a functiei sistolice a ventriculului drept (TAPSE, FAC, S’vp,
3DRVEF) pentru a identifica posibili factori predictori asociati cu o functie redusd a

ventriculului drept.
7.3. Materiale si metode

Designul studiului si pacientii. Studiul prezentat a fost un studiu monocentric,
prospectiv, observational, care a inclus pacienti internati cu diagnosticul de infarct miocardic
acut in Sectia de Cardiologie a Spitalului Universitar de Urgenta, Bucuresti, Romania, intre

decembrie 2019 si iunie 2022.

Criteriile de includere si excludere, metodologia cercetarii au fost anterior prezentate

in cadrul temelor anterioare.

Analiza statistica. A fost efectuata folosind SPSS (ver. 26, IBM Corporation, Armonk,
New York, Statele Unite ale Americii) si Microsoft Excel (ver. 2503, Microsoft Corporation,
Redmond, SUA). Variabilele continue sunt exprimate ca medie + deviatia standard (SD),
variabilele categorice sunt raportate ca frecvente si procente. Pentru variabilele categorice cu
doud variante, cauzalitatea a fost evaluatd folosind testul t-Student. In cazul variabilelor
categorice cu mai mult de doud variante a fost utilizat testul ANOVA (Analysis of Variance).
Un rezultat pozitiv este indicat de o valoare mare a raportului F si o valoare p<0.05 si este
urmat de analizad post-hoc pentru a determina exact care dintre grupuri difera intre ele. Pentru
analiza variabilelor cu valori continue s-a utilizat regresia liniara care este o metoda utilizata
pentru a determina relatia intre o variabila independentd (predictor) si o variabila dependent
(rezultat) si dacd este posibil sd se facd predictii despre valoarea variabilei dependente pe baza

variabilei independente.
7.4. Rezultate

Asocierea intre factori demografici si functia sistolica ventriculara dreapta

evaluata prin parametri bi- si tri-dimensionali.

Analiza efectuata pentru a evalua asocierea intre sexul pacientilor si functia ventriculara
dreapta nu a evidentiat, in urma aplicdrii testului t-Student in cadrul cohortei noastre de
pacienti, nicio diferentd semnificativa intre pacientii de sex masculin si feminin pentru niciunul
dintre cei patru parametrii folositi (TAPSE: t=-1.337, p=0.186; S'vp: t=-0.487, p=0.628; FAC:
t=0.935, p=0.353, 3D RVEF: t=0.814, p=0.419). Reprezentarile grafice se regasesc in Figura
7.1.
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Figura 7.1. Grafic boxplot reprezentind varianta parametrilor ecocardiografici ai

functiei sistolice a ventriculului drept in functie de sex.

In urma analizei prin regresie logistica, varsta pacientilor nu a influentat nici ea valorile
niciunuia dintre parametrii de evaluare a functiei sistolice a ventriculului drept. (TAPSE:
B=0.019, p=0.675; S'vp: B=-0.007, p=0.815; FAC: B=-0.156, p=0.212, 3D RVEF: t=-0-07,
p=0.512).

Asocierea intre factori clinici si functia sistolica ventriculara dreapta evaluata prin

parametri bi- si tri-dimensionali.

Prezenta statusului de fumator nu a fost asociatd cu o valoare mai mica a niciunuia
dintre parametrii de evaluare a functiei ventriculului drept (TAPSE: t=1.199, p=0.235; S'vp:
t=0.408, p=0.687; FAC: t=0.289, p=0.774, 3D RVEF: t=0.335, p=0.739) (Figura 7.2).
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Figura 7.2. Grafic boxplot reprezentind varianta parametrilor ecocardiografici ai

functiei sistolice a ventriculului drept in functie statusul de fumator.

In cadrul cohortei studiate, prezenta diabetului zaharat nu a fost identificat ca si factor
prognostic pentru disfunctia de VD. Prezenta statusului disglicemic nu a influentat in mod
negativ valorile parametrilor functiei sistolice ventriculare drepte, neidentificandu-se o
diferentd semnificativa intre pacientii cu si cei fara diabet zaharat. Rezultatele testului t-Student
au fost urmatoarele: TAPSE: t=0.229, p=0.819; S'vp: t=0.212, p=0.833; FAC: t=1.348,
p=0.182, 3D RVEF: t=-0.931, p=0.356. Rezultatele sunt reprezentate in Figura 7.3. Valorile
HbA1c nu au fost nici ele identificate ca si factor de prognostic negativ in urma analizei prin
regresie liniard (TAPSE: B=-0.205, p=0.591; S'vp: B=-0.709, p=0.755; FAC: B=-0.852,
p=0.0.423, 3D RVEF: t=1.244, p=0.163).
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Figura 7.3. Grafic boxplot reprezentind varianta parametrilor ecocardiografici ai

functiei sistolice a ventriculului drept in functie de prezenta diabetului zaharat.

Urmatorul parametru analizat pentru o posibild cauzalitate In ceea ce priveste valori
mai mici ale parametrilor sistolici ai VD a fost boala renala cronica. Nici aceasta nu a fost
identificata cau un factor de prognostic negativ pentru alterarea functiei ventriculului drept.
Rezultate analizei au evidentiat pentru urmatoarele valori ale testului t-Student pentru
parametrii bidimensionali: TAPSE: t=-1.817, p=0.074; S'vp: t=-0.022, p=0.982. FAC: t=0.624,
p=0.535 in timp ce pentru 3D RVEF valorile au fost t=0.604, p=0.548. Rezultatele sunt

reprezentate grafic in Figura 7.4
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Figura 7.4. Grafic boxplot reprezentind varianta parametrilor ecocardiografici ai

functiei sistolice a ventriculului drept in functie de prezenta bolii renale cronice.

Atunci cand am analizat posibila cauzalitate Intre prezenta hipertensiunii arteriale li
disfunctia ventriculului drept, rezultatele obtinute In urma aplicarii testului t-Student au
evidentiat faptul ca aceasta a reprezentat un factor predictiv pentru o valoare mai mica a unora
dintre parametrii ecocardiografici ai functiei ventriculului sistolice a ventriculului drept. In
mod specific, prezenta HTA s-a asociat cu valori mai mici ale TAPSE (t=-3.512, p=0.001), FAC
(t=-2.521, p=0.014) si 3D RVEF (t=-2.013, p=0.049) dar nu si S'vp (t=-1.5, p=0.139).

Rezultatele sunt reprezentate in Figura 7.5.
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Figura 7.5. Grafic boxplot reprezentand varianta parametrilor ecocardiografici ai

functiei sistolice a ventriculului drept in functie de prezenta hipertensiunii arteriale.

Pentru analiza in ceea ce priveste impactul greutdtii asupra functiei sistolice a
ventriculului drept, analiza s-a axat pe doua directii. Prima, evaluatd prin testul t-Student: daca
prezenta obezitdtii reprezintd un factor prognostic pentru alterarea parametrilor VD in cadrul
cohortei noastre, a doua, evaluate prin regresie logistica: dacd valoare BMI a reprezentat un
factor prognostic pentru disfunctia VD. In ceea ce priveste prezenta obezitatii ca si diagnostic,
acest lucru nu s-a asociat cu valori mai mici ale parametrilor VD (TAPSE: t=-0196, p=0.845

S'vp: t=1.238, p=0.206. FAC: t=1.419, p=0.161; 3D RVEF: t=0.71, p=0.944) (Figura 7.6) dar,
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valori crescute ale BMI au fost asociate cu valori mai reduse ale functie VD evaluata prin FAC
(B= -0.885, p=0.028), rezultat care nu a fost reprodus si in cazul celorlati parametrii (TAPSE:
B=0.051, p=0.728; S'vp: B=-0.101, p=0.298, 3D RVEF: B=-0.361, p=0.297).
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Figura 7.6. Grafic boxplot reprezentind varianta parametrilor ecocardiografici ai

functiei sistolice a ventriculului drept in functie de prezenta obezitatii.

Asocierea intre factori legati de localizarea si severitatea leziunilor coronariene,
localizarea topografica a infarctului si functia sistolica ventriculara dreapta evaluata prin

parametri bi- si tri-dimensionali.

Analizand impactul localizarii leziunii culprit la nivelul uneia dintre cele trei artere
coronare, nu s-a identificat o asociere intre vreuna dintre localizdri si valori mai mici ale
functiei sistolice ventriculare drepte in urma aplicarii testului ANOVA (TAPSE: F=2.889,
p=0.07; S’vp: F=0.42, p=0.659; FAC: F=0.541, p=585, 3D RVEF: F=0.471, p=0.627).

Rezultatele sunt reprezentate in Figura 7.7.
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Figura 7.7. Grafic boxplot reprezentind varianta parametrilor ecocardiografici ai

functiei sistolice a ventriculului drept in functie de localizarea leziunii culprit.

In cohorta studiati, prezenta ocluziei vasculare la momentul coronarografiei
diagnostice nu a influentat valorile parametrilor functiei sistolice a ventriculului drept (TAPSE:
t=0.094, p=0.926; S’vp: t=-0.505, p=0.616; FAC: t=-0.47, p=0.64, 3D RVEF: t=1.433,
p=0.158). Rezultatele se pot regasi in Figura 7.8.
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Figura 7.8. Grafic boxplot reprezentand varianta parametrilor ecocardiografici ai

functiei sistolice a ventriculului drept in functie de prezenta ocluziei la nivelul leziunii culprit.

Nici prezenta afectarii multivasculare nu a influentat valorile parametrilor de functie ai
ventriculului drept in cadrul cohortei incluse in studiu. Rezultatele testului ANOVA au fost
urmatoarele: TAPSE: F=1.064, p=0.352; S’vp: F= 0.006, p=0.994; FAC: F=0.059, p=0.943;
3D RVEF: F=0.102, p=0.903 si au fost reprezentate in Figura 7.9.
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Figura 7.9. Grafic boxplot reprezentand varianta parametrilor ecocardiografici ai

functiei sistolice a ventriculului drept in functie numarul de artere coronare afectate.

Analizand daca localizarea si tipul de infarct miocardic a reprezentat factor prognostic
pentru valorile parametrilor de evaluare a functiei sistolice a ventriculului drept, independent
de valorile FEVS, am evaluat cohorta de pacienti prin regresie simpla liniard obtinand
urmatoarele rezultate: diagnosticul de STEMI inferior a fostr un factor predictiv pentru valori
mai scazute ale 3D RVEF (t=-3.259, p=0.002) si S’vp (t=-2.155, p=0.035) , fata de pacientii cu
STEMI anterior sau NSTEMI. In cazul pacientilor cu diagnostic de STEMI anterior, acesta a
fost un factor predictiv pentru valori mai mari ale FAC (t=2.29, p=0.025) fata de pacientii cu

STEMI inferior sau NSTEMI. Datele sunt reprezentate in Figura 7.10.
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Figura 7.9. Grafic boxplot reprezentdnd varianta parametrilor ecocardiografici ai

functiei sistolice a ventriculului drept in functie tipul si localizarea infarctului.
7.5. Discutii

Studiul nostru a incercat sa evidentieze daca anumiti factori clinici, paraclinici precum
si elemente legate de anatomia coronariana au fost elemente predictive valori mai mici ale
parametrilor de evaluare a functiei ventriculului drept. Sexul pacientului nu a fost identificat
ca un factor de prognostic pentru valori mai scazute ale functiei sistolice ventriculare drepte.
Este cunoscut faptul ca atat in cazul pacientilor aparent sdnatosi cat si in cazul pacientilor care
sufera de afectiuni cu impact direct asupra ventriculului drept, sexul masculin este asociat cu o
functie sistolicd mai redusa a ventriculului drept si prognostic mai rezervat. [8§3-90] Nici varsta
nu a fost identificatd in cadrul cohortei noastre ca fiind un factor predictiv pentru valori mai
mici ale parametrilor analizati. Date din literatura sugereaza ca la subiecti aparent sdnatosi,
odata cu procesul de imbatranire, modificarile aparute duc la alterarea in primar a functiei
diastolice si a morfologiei ventriculului drept. [91-93] Din cunostintele noastre, nu exista in
prezent un studiu care sd coreleze inaintarea in varstd cu alterarea functiei sistolice a

ventriculului drept.

In ceea ce priveste valoare prognostica a diversilor factori de risc cardiovasculari clasici
asupra functiei diastolice a ventriculului drept, statusul de fumadtor si prezenta unor

comorbiditati precum diabetul zaharat (si nici valoarea HbAlc), boala renald cronica si
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obezitatea nu s-au asociat cu valori mai mici ale parametrilor analizati. Hipertensiunea arteriala
a fost elementul asociat cu valori mai mici ale functiei ventriculului drept evaluatd prin TAPSE,
FAC si 3D RVEF. Desi obezitatea nu a reprezentat un factor prognostic pentru prezenta unei
functii ventriculare drepte mai reduse, valorile crescute ale IMC au fost prognostice pentru
valori mai mici ale FAC. Analizand datele din literatura de specialitate, acesta este primul
studiu care a cdutat existenta valorii prognostice ale acestor de risc asupra functiei VD in

contextul IMA.

Analiza valorii prognostice a elementelor legate de anatomia coronariand si tipul si
localizarea infarctului miocardic asupra ventriculului drept a evidentiat faptul ca localizarea
leziunii culprit si prezenta ocluziei vasculare la momentul coronarografiei diagnostic nu au fost
factori predictivi pentru o functie ventriculard dreapti sistolici mai redusi. In schimb
diangosticul de STEMI inferior a fost asociat cu valori mai mici ale valorilor 3DRVEF si S’vp
in timp ce prezenta STEMI anterior a fost un factor prognostic pentru valori mai mari ale FAC,
independent de valorile FEVS. O posibila explicatie a acestor rezultate ar putea fi faptul ca in
contextul unui infarct miocardic aspecte de detaliu precum dominanta coronariand, localizarea
ocluziei In segmente proximale comparativ cu segmentele distale, ar putea fi factori cu o

influenta mai mare.
7.6. Limitarile studiului.

Studiul nostru prezintd cateva limitari care meritd mentionate: in primul rand evaluarea
functiei ventriculului drept s-a efectuat la momentul index, pentru analizarea unei posibile
valori prognostice pe termen lung a rezultatelor noastre ar fi fost necesara evaluarea in dinamica
la distanta si corelarea cu posibila aparitie a evenimentelor adverse; dimensiunea cohortei —
analiza unei cohorte mai mari de pacienti ar fi putut creste puterea statisticd a studiului si
identificarea unor asocieri precum cele referitoare la impactul localizarii leziunii cauzatoare de

infarct la nivelul arterei culprit sau impactul dominantei coronariene.
7.7 Concluzii

Studiul nostru a evidentiat faptul ca factori de risc precum prezenta hipertensiunii
arteriale si valorile crescute ale IMC au reprezentat elemente prognostice pentru valori mai
reduse ale functiei sistolice ventriculare drepte. In ceea ce priveste impactul tipului de infarct
miocardic si localizdrii acestuia, rezultatele obtinute sustin ipoteza conform careia localizarea
inferioara a infarctului cu supradenivelare de segment ST este asociatd cu valori mai mici ale

parametrilor care evalueaza functia sistolicd a ventriculului drept.
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Astfel, rezultatele noastre sugereaza faptul ca la anumite categorii de pacienti precum
cei cu hipertensiune arteriala, valori crescute ale IMC sau pacientii diagnosticati cu STEMI
inferior, evaluarea ventriculului drept ar trebui sd fie una comprehensive pentru a permite

identificarea celor care prezinta disfunctie sistolica ventriculara dreapta.
8. Concluzii si contributii personale

In paginile urmatoare va prezint concluziile in ceea ce priveste evaluarea functiei
sistolice a ventriculului drept efectuatd atit prin metode ecocardiografice bidimensionale
clasice cat si prin metode mai avansate precum fractia de ejectie tridimensionald a ventriculului

drept, care a reprezentat obiectivul principal al acestei teze de doctorat.

Reamintesc faptul ca aceasta cercetare a fost una originald, incluzand un numar de 63
de pacienti cu o varsta medie de 56,8 (+ 10,3) ani diagnosticati cu infarct miocardic acut, fiind
un studiu prospectiv, de tip observational care a exclus pacienti cu istoric de insuficienta
cardiacd sau disfunctie documentatd ventriculara, istoric de fibrilatie atriala, hipertensiune

pulmonara sau valvulopatii semnificative.

In prezenta lucrare, ne-am propus si evidentiem utilitatea si profilul de fezabilitate al
evaluarii functiei sistolice a ventriculului drept la pacientii cu infarct miocardic acut.
Consideram ca aceasta preocupare este una justificatd intrucat ventriculul drept a devenit in
ultimii ani un subiect de interes major in cercetarea cardiovasculara. Particularitatile sale legate
de anatomie si structurd, modalitatea particulard a contractiei sale, importanta dependentei
interventriculare precum si impactul disfunctiei ventriculare drepte asupra prognosticului pe
termen lung al pacientilor reprezintd teme de actualitate. Aparitia metodelor tridimensionale
ecocardiografice au deschis oportunitati noi in ceea ce priveste evaluarea functionald a
perceptie faptului ca aceste tehnici sunt cronofage si dependente de experienta
ecocardiografistului. Astfel, am considerat oportuna compararea rezultatelor evaluarii functiei
ventriculului drept atat prin metode clasice bidimensionale cat si prin metode mai recente,
respectiv fractia de ejectie tridimensionald a ventriculului drept. Motivul selectarii acestor
parametrii pentru analiza noastrd este simplu: cei trei parametrii bidimensionali selectati sunt
parametrii cei mai frecvent utilizati Tn mod curent in practica clincd, in timp ce 3D RVEF
reprezintd, conceptual, echivalentul fractiei de ejectie a ventriculului stang, fiind un parametru

usor de inteles, dovedit a avea impact prognostic [41] si care odatd cu adoptarea mai larga a
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tehnicilor ecocardiografice tridimensionale, va dobandi o importantd deosebitd in evaluarea

pacientilor.

Analiza noastrd s-a orientat catre trei directii care au fost expuse pe larg in partea de
contributii personale. In ceea ce priveste corelatiile intre parametrii clasici bidimensionali si
parametrii tridimensionali de evaluare a functiei sistolice a ventriculului drept, rezultatele
noastre aratd cd parametrii clasici bidimensionali utilizati In practica clinicd curentd a
pacientilor cu infarct miocardic au prezentat grade variabile de corelatie cu functia sistolica a
ventriculului drept evaluata prin 3D RVEF. Astfel, in mod particular parametrii S'vp si FAC au
prezentat o corelatie slaba si respectiv moderata cu valorile 3D RVEF, ambele cu semnificatie
statisticd in timp ce intre valorile TAPSE si 3D RVEF nu s-a evidentiat o corelatie
semnificativa. Aceste rezultate se pot explica prin faptul ca metodele clasice prezinta anumite
limitdri in sensul In care TAPSE si S'vp reprezintd parametrii ai functiei longitudinale a
ventriculului drept in timp ce FAC, desi un parametru bidimensional ofera o cuantificare mai
aparitiei tulburdrilor localizate de cinetica determinate de infarctul acut de miocard. Aceste
rezultate privind corelatiile intre parametrii bi- si tri-dimensionali s-au tradus, atunci cand
pacientii au fost clasificati pe baza valorilor limitd recomandate de ghiduri, in clasificarea
gresitd a unui numar semnificativ de pacienti, in principal prin omiterea identificarii disfunctiei
ventriculare drepte, aspect fiind cunoscut a fi asociat cu un prognostic mai rezervat pentru

pacienti [38]

in a doua temd de cercetare, am cautat si dovedim ci noile tehnici de evaluare
tridimensionala a ventriculului drept prezintd o reproductibilitate similara interobservator cu
cea a parametrilor clasici bidimensionali. In acest sens am analizat rezultatele masuratorilor
efectuate de trei ecocardiografisti cu niveluri diferite de experienta — avansat, intermediar si
incepator. Rezultatele noastre au confirmat ipoteza enuntata intrucat valorile obtinute in ceea
ce priveste reproductibilitatea interobservator au fost excelente atat pentru parametrii
bidimensionali cat si pentru evaluarea 3D RVEF. Elementul de noutate consta in faptul ca, in
contextul specific al infarctului miocardic acut, studiul nostru este primul care adreseaza
problema reproductibilitatii interobservator intre ecocardiografisti cu niveluri diferite de
experientd, sugerand ca 3D RVEF poate fi adoptatd mai larg in practica clinica curenta intrucat
reproductibilitatea acestui parametru nu pare a fi influentatd semnificativ de nivelul de

experientd al operatorului, unul dintre motivele des citate pentru utilizarea acestei tehnici.
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Ultima tema de cercetare a cautat sa identifice factori prognostici pentru o functie
sistolica ventriculara dreapta redusa in contextul infarctului acut de miocard. Am analizat atat
factori demografici, clinici si paraclinici cunoscuti a avea un impact negativ asupra functiei
ventriculare drepte. In urma rezultatelor obtinute, am concluzionat c¢a factori demografici
precum varsta si sexul nu au reprezentat un element prognostic pentru functia ventriculara
dreapta indiferent de parametrul utilizat. Dintre factorii clinici, hipertensiunea arteriala a fost
elementul care s-a evidentiat prin a avea valoare prognostica n ceea ce priveste valori mai
reduse ale TAPSE, FAC si 3D RVEF, in timp ce indicele de de masa corporala a fost identificat
ca fiind factor prognostic pentru valori mai scazute ale FAC. Am analizat de asemenea impactul
unor aspecte legate de anatomia coronariana la pacientii cu infarct — localizarea leziunii culprit,
prezenta ocluziei vasculare la momentul diagnosticului angiografic, tipul si localizarea
infarctului miocardic. Rezultatele obtinute sustin faptul aparitia infarctului miocardic cu
supradenivelare de segment ST in teritoriul inferior este un factor de prognostic pentru valori
mai mici ale FAC, 3D RVEF si S'vp. Aceste rezultate aduc contributii in ceea ce priveste
practica clinica curenta in sensul in care pacientii cu infarct miocardic care se prezinta cu aceste
caracteristici ar trebui sd beneficieze de o evaluare exhaustivd multiparametrica a functiei

sistolice a ventriculului drept.

In concluzie, putem spune ca actuala lucrare a reusit sa ofere argumente convingdtoare
pentru utilitatea evaludrii complexe a functiei sistolice a ventriculului drept, fard a fi limitata
doar la parametrii bidimensionali dar si prin adoptarea mai larga a metodelor ecocardiografice

tridimensionale precum 3D RVEF.
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