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INTRODUCERE

Bolile cardiovasculare reprezinti principala cauza de morbiditate si mortalitate la
nivel global, constituind o provocare majors pentru sanatatea publici. Conform datelor
epidemiologice recente, acestea sunt responsabile de un numdar semnificativ de decese
premature si de o povard considerabili asupra sistemelor de sandtate, atit prin costurile
directe ale ingrijirii medicale, cat si prin impactul socio-economic indirect determinat de
scaderea productivitdtii populatiei active. Cresterea prevalentei factorilor de risc
asociati, precum obezitatea, hipertensiunea arterials, diabetul zaharat, dislipidemiile si
sedentarismul, amplifici dimensiunea acestei probleme si consolideazi statutul bolilor
cardiovasculare drept una dintre cele mai stringente prioritdti de sdnitate publici la
nivel mondial.

Fibrilatia atriald (FA) este adesea descrisi ca o »epidemie ticutd” a secolului XXI,
datoritd prevalentei sale in crestere si impactului semnificativ asupra sanétitii publice.
Evolutia sa insidioasd, caracterizati frecvent prin forme asimptomatice sau
paucisimptomatice, determind intirzieri in diagnostic, ceea ce creste riscul de
complicatii severe, precum accidentul vascular cerebral si insuficienta cardiaca.

In ultimul deceniu s-au acumulat numeroase dovezi care implicd inflamatia in
patogeneza FA. Inflamatia pare sd joace un rol esential atat in initierea si perpetuarea
aritmiei, cat si in aparitia stirii protrombotice asociate. EAT (tesutul adipos epicardic)
este recunoscut astazi nu doar ca un simplu depozit de energie, ci ca un organ metabolic
si endocrin activ, cu un rol direct in fiziopatologia bolilor cardiovasculare. Tesutul adipos
periatrial si cel pericoronarian prezinti un profil inflamator distinct, cu implicatii directe
asupra arhitecturii si functionalititii cardiace. Pentru compartimentul pericoronarian,
avansarea imagisticii in cadrul tomografiei computerizate (CCTA) a permis cuantificarea
inflamatiei prin FAI ((Fat Attenuation Index). Acest marker radiomic reflecti compozitia
tisulard si gradul de activare inflamatorie, avand o valoare predictiva superioara fata de
markerii anatomici traditionali.

CCTA ofera oportunitatea de a integra biomarkeri imagistici de inflamatie si
metabolism, prin cuantificarea volumului de tesut adipos epicardic si analiza FAI (Fat
Attenuation Index). Caracterizarea calititii EAT prin analiza densitatii CT (FAI) permite
evaluarea inflamatiei locale si a riscului de evenimente cardiovasculare majore.

OBIECTIVELE STUDIULUI

Cercetarea mea doctorald a fost conceputi pentru a investiga interactiunea dintre
inflamatia coronariand, EAT si remodelarea atriali in raport cu FA. in consecint3,
principalele obiective ale lucrarii mele doctorale au fost:

* Explorarea relatiei dintre inflamatia PCAT, cuantificati prin indicele de FAI si
Scorul FAL si prezenta FA la pacientii supusi CCTA pentru suspiciune de CAD.

* Evaluarea variatiilor regionale ale inflamatiei coronariene la pacientii cu FA, cu
accent deosebit pe diferentele dintre circulatia coronarian3 stangi si cea dreapti.

e Cuantificarea volumelor de EAT — total, peri-atrial si bi-atrial — si a parametrilor
volumetrici atriali (LAV si LAVI), precum si analiza asocierii acestora cu FA.

* Investigarea performantei predictive combinate a biomarkerilor imagistici derivati
din CCTA (volumul EAT, LAVI, Scorul FAI si clasificarea CAD-RADS) pentru
stratificarea riscului de FA.
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* Integrarea unor instrumente moderne de evaluare a riscului, asistate de Al, precum
scorul CaRi-Heart® si modulele syngo.via Frontier®, in vederea validirii
aplicabilitatii lor in predictia non-invazivi a riscului aritmic,

Aceastd ipotezd presupune ci modificirile inflamatorii ale tesutului adipos adiacent

coronarelor, impreuni cu remodelarea structurali atriald, contribuie tn mod sinergic la

vulnerabilitatea pentru FA si ci aceste procese pot fi detectate prin biomarkeri
imagistici avansati derivati din CCTA.

MATERIAL $I METODE

Cercetarea a fost conceputd ca un studiu observational, retrospectiv, monocentric,
desfisurat n cadrul Centrului de Cercetare Avansati in Imagistica Cardiaci
Multimodald, Roménia. Am inclus un numir total de 203 pacienti investigati prin CCTA
cu 128 slice-uri care a cuprins peste 600 de segmente coronariene (LAD, LCX, RCA)
disponibile pentru analiza FAI pericoronarian.
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Figura 10. Procedura de selecfie a pacientilor §i organizarea celor doud substudii incluse in analizi. Substudiul 1:
Inflamatia pericoronari si distributia sa regionald in FA, cu 81 de pacienti (Grupul 1: FA, n = 36; Grupul 2: non-FA, n = 45),
analizd retrospectivd comparativi. Substudiul 2: Relatia dintre EAT, dilatarea atrial3 si inflamatia coronariani in FA, cu
122 de pacienti (Grupul 1: FA, n = 42; Grupul 2: non-FA, n = 80), analizi retrospectiva observationala.
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Substudiul 1 a fost o analizi retrospectiva comparativa ce a inclus 81 de pacienti
(varsta medie 64,7 + 7,8 ani) investigati Intre 2021 si 2023. Dintre acestia, 36 aveau FA
documentatd, iar 45 au servit drept grup de control. Pentru fiecare pacient, PCAT a fost
evaluat la nivelul celor trei artere coronariene majore (LAD, LCX, RCA), rezultind analiza a
243 segmente coronariene. Principalii biomarkeri au fost FAI-HU si Scorul FAI, ajustat
pentru varstd si sex. S-au investigat variatiile regionale ale inflamatiei coronariene, cu
accent pe circulatia coronariani stangs. Parametrii suplimentari analizati au inclus CACs,
severitatea stenozelor coronariene, dimensiunea atriului stang ecocardiografic si scorul
CaRi-Heart® Risk. Obiectivul a fost identificarea unui tipar distinct de inflamatie
pericoronariana la pacientii cu FA si a posibilelor diferente regionale asociate substratului
aritmogen.

Substudiul 2 a fost o analizi retrospectivi observationald pe un lot de 122 pacienti
investigati Tntre 2022 si 2024. Acesta a inclus 42 de pacienti cu FA si 80 de controale
comparabile ca varstd, sex si factori de risc cardiovascular. Inflamatia pericoronariani a
fost evaluata la nivelul celor trei artere coronariene, generand 366 segmente. In plus fati
de analiza FAI-HU si Scor FAJ, s-au cuantificat volumele EAT (total, LA-EAT si BA-EAT) si
remodelarea atriald prin LAV si LAVI. Severitatea CAD a fost clasificat3 utilizand CAD-RADS
si CACs. Platformele Al (CaRi-Heart® si syngo.via Frontier®) au permis integrarea
markerilor structurali si inflamatori cu severitatea CAD pentru evaluarea riscului. Analizele
statistice au inclus comparatii intre grupuri, modele de regresie si ROC pentru evaluarea
acuratetei diagnostice si predictive. Scopul a fost caracterizarea fenotipului structural-
inflamator al pacientilor cu FA si validarea valorii biomarkerilor derivati din CCTA in
stratificarea riscului.

REZULTATE

Substudiul 1 - Inflamatia pericoronariani si distributia sa regionali in FA

Principalul rezultat al studiului nostru a fost demonstrarea faptului ca pacientii cu FA
prezintd variatii regionale ale inflamatiei pericoronariene. Arterele coronare stangi au
evidentiat un grad mai ridicat de inflamatie la pacientii cu FA, aspect care ar putea fi corelat
cu originea aritmiei in structurile cordului stang. Am demonstrat, de asemenea, ci: (D Ia
pacientii cu durere toracics, cei cu FA prezinti un grad mai ridicat de inflamatie epicardics,
in timp ce cei fird FA au un grad mai mare de calcificiri coronariene; (2) evaluarea
inflamatiei tesutului adipos epicardic prin tehnologia inovatoare FAI poate identifica un
risc crescut de dezvoltare a FA.

Substudiul 2 - Tesutul adipos epicardic, dilatarea atriali si inflamatia coronariana
in FA
Principalele rezultate ale studiului nostru pot fi rezumate astfel: (1) Volumul crescut
de EAT este asociat semnificativ cu prezenta FA; (2) Inflamatia pericoronar3, cuantificati
prin valoarea FAI, este de asemenea corelatd cu FA; (3) Conform clasificirii CAD-RADS, un
grad mai redus de stenoza coronariand este intalnit la pacientii cu FA, ceea ce sugereaza ca
prezenfa aritmiei nu este neaparat legatd de severitatea obstructiei aterosclerotice; (4)
EAT, FAI si CAD-RADS reprezintd markeri imagistici neinvazivi importanti, cu valoare
predictiva pentru stratificarea riscului de FA.

DISCUTII GENERALE

Aceastd tezd a investigat interactiunea dintre inflamatia coronariani, EAT si
remodelarea atriald in raport cu FA. In cadrul celor doui subtudii s-a demonstrate cii
pacientii cu FA prezinta un profil inflamator coronarian si epicardic distinct, caracterizat
prin valori crescute de PCAT-FAI si volume EAT mai mari, alituri de o dilatare atriald
stangd accentuatd, comparativ cu indivizii fir3 FA.
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Prin integrarea datelor imagistice multimodale, CCTA devine un instrument
capabil nu doar sd diagnosticheze boala coronarianj obstructiva, ci si s3 identifice
pacientii cu risc fnalt de FA, AVC sau evenimente coronariene. Evaluarea simultani a
parametrilor structurali atriali (LAV, LAVI), a scorurilor aterosclerotice (CAC, CAD-
RADS), a markerilor inflamatori imagistici (FAI) si a datelor generate de Al permite
conturarea unor strategii terapeutice personalizate, orientate atat spre preventie, cat si
spre tratament. intr-o erd in care medicina cardiovasculara se indreapti tot mai mult
cdtre abordari personalizate si predictive, rezultatele acestei teze sustin integrarea
markerilor imagistici avansati in practica clinici de rutins.

Rezultatele acestei teze evidentiazi importanta cruciald a integrarii parametrilor
imagistici derivati din CCTA pentru o evaluare comprehensiva a riscului cardiovascular,
cu un accent special pe relatia dintre CAD si FA. In ultimele doui decenii, CCTA a
evoluat de la o metodi utilizatd preponderent pentru diagnosticarea obstructiilor
coronariene, cdtre un instrument multimodal care permite analiza plicilor
aterosclerotice, evaluarea EAT, cuantificarea volumului LAV si a indexului LAVI, precum
si caracterizarea inflamatiei perivasculare prin FAL Aceastd tranzitie reflecti un
progres major in cardiologia imagistics, care isi extinde aria de aplicabilitate de la
simpla morfologie la o caracterizare functionali si biologica a bolii cardiovasculare.

KM coNCLUZII GENERALE

Rezultatele prezentate in aceasti tezi demonstreazi ci utilizarea integrata a
imagisticii CCTA, combinati cu markerii structurali, functionali si inflamatori si sustinut3i
de platforme Al reprezintd o strategie promititoare pentru evaluarea comprehensiva a
pacientilor cu boald coronariani si fibrilatie atriali. Aceasti abordare multimodals are
potentialul de a redefini modul in care este inteles si tratat riscul cardiovascular,
contribuind la 0 medicind mai precis3, mai eficients si mai adaptata nevoilor individuale
ale pacientilor.

ORIGINALITATEA TEZEI

Un element de noutate major al cercetrii il constituie utilizarea platformelor
de analiza bazate pe Al, precum CaRi-Heart® si syngo.via Frontier®. Aceste instrumente
au facilitat procesarea automatd si standardizati a datelor imagistice, reducind
variabilitatea inter- si intra-observator si sporind reproductibilitatea rezultatelor. In
plus, Al a permis integrarea simultani a markerilor structurali, inflamatori si clinici Intr-
un model predictiv unitar, capabil si ofere o estimare personalizatd a riscului
cardiovascular. Aceastd abordare se aliniazi tendintelor actuale din medicind, unde
algoritmii de Al joacd un rol tot mai important in diagnosticul precoce, stratificarea
riscului si ghidarea deciziilor terapeutice personalizate.



