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 Actualitatea temei. Infarctul miocardic acut cu elevare de segment ST (STEMI) este cea 
 

 Revascularizarea 

-
1,2

-
ntelor cardiovasculare majore (MACE), cum ar fi infarctul 

-infarct 1-10 ani 
la cote de 4,2-51% [3,4].     

-
-infarct a miocardului. 

-  [5,6]. Dilatarea VS la 
-infarct a miocardului este predictorul ecocardiografic al 

paternului patologic 

7,8]. Aprecierea factorilor care contribuie la dezvoltarea RPM sau 

post- 9].  

ocitelor [10,11].  

-reperfuzie [12], studii de 
 patternul de remodelare post-infarct a miocardului 

- -
- -a determinat nici 

corel -ului 
-infarct. 

- ltor decenii 

efort hemodinamic, impactul ischemiei-

-inflamatori. 
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 Scopul studiului: 

-
react    

 
 Obiectivele studiului: 

1. Evaluarea dinamicii nivelurilor serice ale markerilor pro- -  
-  

2. Evaluarea nivelurilor serice ale markerilor pro- -  3 
-

 
3. Evaluarea nivelurilor serice ale markerilor turnover-

par    markerilor pro- -
infarctului. 

4. 
ntului antiinflamator realizat prin antagonistul TNF-

-10. 
5. 

-  
-infarct.        

     -a realizat un 
studiu complex clinic-
predictorilor biochimici ai paternului de remodelare post-

in vitro a 
 

-
- - -

-
PIIICP PICP 

markerilor anti- in vitro s-a apreciat fenomenul Vanhoutte vizavi de 

- -10.  
. Este completat aspectul conceptual cu 

privire la  faza acut  
pat -
dovedit aportul fiziopatologic al markerilor anti-inflamatori, IL- L-

-infarct a 

3- ziua a 7-
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ii post-

ca markerilor anti-
inflamatori (IL- - -7 zile post-infarct este proprie 

 -

-1. Odat

mediat de mecanismul de repolarizare a mediei musculare nu este perturbat. 
. Co e a 

-
determinarea dinamicii markerilor anti-inflamatori, IL- -

-3 
 

-infarct, p
-

   antagonistului TNF- -10 

 
circulante ale IL- - - -a are un increment <5,5%. 

Implementarea rezultatelor . 
 

 

-

Congres -lea congres al 
-

- 4 septembrie 2019; 
 

Zilele 
-

15-  
-13 octombrie 2018; Bucovinian International Medical Congress, Cernivti, 

5-7 aprilie 2017. 
ului de 

Cardiologie interven 3 din 28/01/2019), 
321.03 Cardiologie (proces - 
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(proces - verbal nr. 5/4.7 din 03/07/2020), IP 
 Republica Moldova. 

 e 3 
11 21  1 re care 3 a

categoria B+; 8 
ale. 

Cuvinte chee. infarct STEMI, markeri antiinflamatori, infarct miocardic prin 
  

 10 

anexe, 32 tabele, 15 -
ul autorului. 

 

 

1.1 . 

 Proiectul de cercetare s-
polivalent NovaMed  10  infarct miocardic acut cu 

un studiu experimental.  
 
studiile -au 

patt -infarct a miocardului [13]. Sub acest aspec
, s-au format 

 miocardului, apreciat la 6 luni post-infarct, conform 
criteriilor ecocardiografice. Lotul I l- are adaptiv  a 
miocardului (RAM); lotul II a- are patologic  a miocardului (RPM). S-

  Criteriile de 
includ -a 4-a 

14

infarct  LAD. 

mcmol/l; maladii severe a ale 

toare sau 
imunosupresoare); 

-inflamatori principali (IL-1, IL-6, TNF- -
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t
seric al markerilor anti-inflamatori principali (antagonistului receptorului IL-a (AR-IL- ), IL-4, 
IL-10, IL- - -

markerilor pro-/anti-inf ternul de dezvoltare 
-infarct a miocardului.  

Patternul de remodelare post-

-inflamatoare/anti-
  

turnover-
1 nului de 

PICP PIIICP (segmentul carboxi al propeptidului colagenului). 

carboxi al telopeptidului desprins de peptidul cola -2 
-8). Markerii turnover-

-  
La -au 

remodelare a miocardului. Majorarea cu peste 20% comparativ cu valoarea de admitere a VTDVS 
(volumului telediastolic VS) sau VTSVS (volumului telesitolic VS) a servit drept criteriu pentru 

 

 pro- -
  

Marburg, Germania -
Germania (eg, 

 
- 

revascularizare.    
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Figura 1. Design-

1.2. Studiul experimental

S- ad libitum, la care s-a 
reprodus modelul de infarct miocardic experimental (IME) prin administrarea intraperitoneal a 

-a estimat efectul tratamentului antiinflamator realizat prin 
administrarea intraperitoneal a: 1. Antagonistului TNF- -TNF-

degradare a colagenului de tip III

6 luni: indicii ecocardiografici pentru stabilirea patternului de remodelare a 
miocardului 

Divizarea pe loturi

Analiza rezultatelor

remodelare

110 angioplastiei 

Exami

a infarctului (primele 7 zile)

Lotul martor
n=20



10

IME+am-TNF- -
-10) timp d
-

martor (n=9). 
Experimentele s-

metoda Langendorff [15] -Rovetto [16], care 

2). Indicii 

-
experimental.     

Figura 2. Design-ul studiului experimental  

-

nr. 57 , din data de 29/04/2020 - prof. Vovc Victor).
. -a realizat 

abaterea standard), extremele s-au identi -au aplicat teste 

ad libitum

Lotul martor  
(n=9)

Lotul IME         
(n=9)

Lotul IME + am-
TNF (n=9)

Lotul IME + IL-10 
(n=9)

S

izolat:
-
-
- -1
- impactul ischemie-reperfuzie

S

-
-
-
- i ET-1

Puncte finale
E
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variabile nominale s- -a apreciat prin 

graficelor box-plot pie. 
.  

2. SINTEZA CAPITOLELOR 

 

 
loturi nu s- lot lotul RPM 

lot  
La determinarea indicilor antropometrici, s-

lot -

i cu diabet zaharat, nu s- lot lot
lotul II, (>0,05). Majoritatea factorilor de risc 

cardiovasculari, s-

lot lot 
loturi fiind 23,6% (13) respectiv 14,5% (8), (>0,05). 

-au prezentat cu sindrom algic anginos sau disconfort 

pre -
-a estimat conform 

13% s-  

loturi, 
studiului 

 vs lotul RAM vs  
-

vs
(Tab 6). Markerii statutului inflamator la prima prezentare nu au 

lot lot (p>0,05). Evaluarea 

lot lot lotul 
II (p>0,05).  
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2.3. Caracteristica parametrilor ecocardiografici pe loturi 

Analiza 
loturi lotul 

lot ,05). Valorile 

lotul I 
lot

 

 2.4.  Evaluarea dinamicii markerilor pro-
-

infarct a miocardului 

 Nivelurile circulante ale IL- -6 
1). 

Tabelul 1.   IL- -  
Citokina  Timpul  Martor (n=20) RAM (n=55) RPM (n=55) 

IL-1, 
pg/ml 
 

Admitere      
1 zi   
2 zi   
3 zi    
4 zi    
5 zi   
6 zi    
7 zi    

IL-6, 
pg/ml 
 

Admitere      
1 zi   
2 zi   
3 zi   
4 zi   
5 zi   
6 zi   
7 zi   

 semnificativ (p<0,05) versus martor; *  semnificativ (p<0,05)  versus admitere, IL  
Interleukina, RAM - - Remodelare 
miocardului 

 - -

34% (IL-1, RAM), 33% (IL-1, RPM), 36% (IL- -6, RPM). Sporul IL-
IL-6 a fost depistat maximal la ziua a 3-
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-1, RAM), 31,5% (IL-1, RPM), 36% 
(IL-6, RA -
markerilor pro-inflamatori comparativ cu nivelul martor a devenit maxim la ziua a 3-

-1, RAM), 76% (IL-1, RPM), 84% (IL- -6, RPM).  
 - -
progresiv al nivelurilor circulante ale IL- - -
valorile de admitere.  
 TNF-  -un pattern 
comun dinamicii IL- - -
STEMI (tabelul 2).  
 
 Tabelul 2.  -  

Citokina  Timpul  Martor (n=20) RAM (n=55) RPM (n=55) 
TNF-  
pg/ml 
 

Admitere      
1 zi   
2 zi   
3 zi    
4 zi    
5 zi   

6 zi    
7 zi    

 semnificativ (p<0,05) versus martor; *  semnificativ (p<0,05)  versus admitere, RAM 
- Remodelare - , TNF- - 
Tumor necrosis factor alfa 

 -
RPM a crescut nesemnificativ. La ziua 

a 2-
-a a fost marcat printr-

-
- - -a st

 
 MCP-1 
o 
comparativ cu IL-1, IL- - 3).   
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Tabelul 3.  -  

Citokina  Timpul  Martor (n=20) RAM (n=55) RPM (n=55) 
MCP-1, 
pg/ml 
 

Admitere      
1 zi   
2 zi   
3 zi    
4 zi    
5 zi   
6 zi    
7 zi    

 semnificativ (p<0,05) versus martor; *  semnificativ (p<0,05)  versus admitere, MCP-
1  - Peptidul chemoattractant al monocitelor, RAM - -                       

 

  Nivelul de admitere al MCP-
a ziua a 3-a MCP-1 atinge nivelul circulant maxim pentru 

markerul martor decalajul MCP-
-1, IL- -

- -a, 
-

-1 la 
ziua a 7- v peste valoarea martor a markerului cu 28-30%. 
  hsCRP 

- 4).    

 Tabelul 4.  -  

Citokina  Timpul  Martor (n=20) RAM (n=55) RPM (n=55) 
hsCRP, 
mg/L 
 

Admitere      
1 zi   
2 zi   
3 zi    
4 zi    
5 zi   
6 zi    
7 zi    

 semnificativ (p<0,05) versus martor; *  semnificativ (p<0,05)  versus admitere, hsCRP- 
Proteina C -

 

Nivelul hsPCR la ziua a 2-
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-1, IL- - -

nivelului circulant al hsCRP de la ziua a 3-a la ziua a 7-ea este, comparativ cu cel atestat pentru 
IL-1, IL- -

 
respectiv, RPM.     

-
au dezvoltat -
patternelor de remodelare post-infarct a miocardului nu sunt determinative, iar markerii n-au 

 

   2.5. Evaluarea dinamicii markerilor anti-
-

infarct a miocardului  

 
markerilor anti-
anti-
markerilor pro-/anti- predictive vizavi de patternul de dezvoltare 

-infarct a miocardului.  Valoarea de admitere a markerului anti-inflamator AR-
IL-  5).   

Tabelul 5.  AR-IL-  la pa  

Citokina  Timpul  Martor (n=20) RAM (n=55) RPM (n=55) 
AR-IL- , 
pg/ml 
 

Admitere      
1 zi   
2 zi   
3 zi    
4 zi    
5 zi   
6 zi    
7 zi    

 semnificativ (p<0,05) versus martor; *  semnificativ (p<0,05)  versus admitere, AR-
IL- - Antagonistul receptorului interleukinei - 
RPM -  

   - AR-IL-
ziua a 3-a a fost constat cel mai mic nivel circulant al markerului 

-a, s-
AR-IL- -
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 AR-IL-  de la ziua a 3- -ea la 
/ml). La 

AR-IL-  
AR-IL-  

unsul inflamator este marcat prin expresia 
macrofagelor anti-inflamatoare, M2. Prin urmare, markerul anti-inflamator, AR-IL-

post-infarct a mioc  
 Dinamica IL-4, 

-
medie cu 19% (tabelul 6). 

        Tabelul 6.  -  

Citokina  Timpul  Martor (n=20) RAM (n=55) RPM  
IL-4, 
pg/ml 
 

Admitere    
1 zi   
2 zi   
3 zi    
4 zi    
5 zi   
6 zi    
7 zi    

 semnificativ (p<0,05) versus martor; *  semnificativ (p<0,05)  versus admitere; p 
  - Remodelare 

- Interleukina 

-4 a f -ea a fazei acute a infarctului. Entitatea 
-

a miocardului nivelul circulant al IL- ua a 4-a, 
- -ea. 

-a nivelul circulant al IL-
rtor.  

 -
circulant al IL- - -

tern al dinam -

la ziua a 5-a, cu 30% la ziua a 6- -ea.    
- nti-

asupra patt -
- -ea a fazei acute a 

infarctului este iminen
  

Dinamica IL-10 -
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7). La admitere nivelul circulant al IL-10 este 
- -

valoarea de admitere. Dinamica IL- - -a constat 
eleva - - -ea cu 

IL-4: 56 vs 54%. 

Tabelul 7.  -10 la pacie  

Citokina  Timpul  Martor 
(n=20) 

RAM (n=55) RPM (n=55) 

IL-10, 
pg/ml 
 

Admitere    
1 zi   
2 zi   
3 zi    
4 zi    
5 zi   
6 zi    
7 zi    

 semnificativ (p<0,05) versus martor; *  semnificativ (p<0,05)  versus admitere; p 
 - Remodelare 

- Interleukina 

 -10 devine semnificativ mai 

-  
Sub aspectul acestui pattern al dinamicii, -

-4, semnificativ mai mare comparativ cu markerul din lotul 
-4: 29% la 

ziua a 5-a, 38% la ziua a 6- -ea.  
- elare post-infarct a 

perioada de la ziua a 3- -
 

- -10  

- -
de repolarizare a macrofagelor (ziua 4 - 

-i  
La 6 luni post IMA -infarct a miocardului) am evaluat 

ecocardiografice comparativ cu valoarea de admitere a indicilor VTSVS, 
VTDVS, FE . C VTSVS sau VTDVS cu peste 20% 
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post-
-infarct adaptive a miocardului. Conform 

1) cu RAM (n=55),  VTSVS 
2) 

RPM (n=55),  
  Rezultatele au confirmat concludent - -10 privind patternul de 
remodelare post- 8).  

Tabelul 8. - -  

Indice   

Incrementul IL-    

Incrementul IL-    

DTDVS, mm 

 

-P75] 

 

-P75] 

 

 

53,4 [51,3-57,8] 

 

52 [50,2-55] 

 

 

51 [49-53,4] 

 

57 [53,7-61,25] 

VTSVS, ml 

 

-P75] 

 

-P75] 

 

 

 

73 [56-94] 

-3%) 

75 [59-91] 

 

 

70 [51,5-98] 

 

104 [80-112] 

p=0,00254 vs RAM 

VTDVS, ml 

 

-P75] 

 

-P75] 

 

 

 

150 [174-166] 

 

151 [134-169,7] 

 

 

138 [111,3-165,8] 

 

190 [176-208] 

p=0,00281 vs RAM 

- - 
DTDVS - - diametrul telediasistolic a ventricului 

- volumul telesistolic - volumul telediasistolic a 
 

 
-  luni 

ecocardiografici care s-
respectiv, 45%, la fel , au dezvoltat RPM, au  
modificare a IL- -10 .  
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-  s-au manifestat prin ameliorarea indicilor 
ecocardiografici, -a redus cu 3% 
FE a crescut cu 8%, au  modificare a IL-
IL-10 cu peste 50%. 

- - -a 
9, 10).  

Tabelul 9. -

 

Marker   

 3 luni  3 luni 

IL-  

ME [P25-P75] 

 

5,1 [4,9-5,3] 

 

5,3 [5,10-5,52] 

 

5,37 [5,29-5,45]  

 

5,1 [4,9-5,3] 

IL-6 

ME [P25-P75] 

 

6,71 [5,9-6,34] 

 

5,7 [5,65-5,92] 

 

6,26 [6,12-6,37] 

 

5,83 [5,74-5,96] 

TNF-  

ME [P25-P75] 

 

7,28 [7,21-7,38] 

 

6,49 [6,3-6,67] 

 

7,46 [7,36-7,54] 

 

6,86 [6,74-6,94] 

MCP-1 

ME [P25-P75] 

 

411 [400-422] 

 

364 [344-379] 

 

421 [408-427] 

 

375 [373-388] 

hsPCR 

ME [P25-P75] 

 

5,11 [4,95-5,19] 

 

4,29 [4,19-5,35] 

 

5,88 [5,79-5,98] 

 

4,89 [4,78-4,96] 

-  - semnificativ (p<0,05) versus markerul 

martor; ** - semnificativ (p<0,001) versus markerul martor, RPM - 

miocardului,  RAM -  Interleukina, TNF- - Tumor 

necrosis factor alfa, MCP-1 - Peptidul chemoattractant al monocitelor, hsPCR - 
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Tabelul 10. -

 

Marker (n=55)  
 3 luni  3 luni 

AR-IL-  
ME [P25-P75] 

 
5,87 [5,75-5,86] 

 
5,64[5,61-5,82] 

 
5,8 [5,77-5,85] 

 
5,66 [5,53-5,79] 

IL-4 
ME [P25-P75] 

 
5,22 [5,12-5,29] 

 
4,97[4,88-5,14] 

 

 
4,12 [3,92-4,22] 

 
p=0,00321 
vs RAM 

 
4,22 [4,11-4,27] 

 
p=0,00182 
vs RAM 

IL-10 
ME [P25-P75] 

 
7,04 [6,94-7,21] 

 
6,85[6,79-6,95] 

 
5,88 [5,79-5,95] 

p=0,00574 
vs RAM 

 
6,19 [5,98-6,26] 

p=0,00756 
vs RAM 

IL-33 
ME [P25-P75] 

 
3,81 [3,76-3,89] 

 
3,94[3,85-4,06] 

 
3,66 [3,59-3,69] 

 
3,83 [3,75-3,91] 

Heregulina-  
ME [P25-P75] 

 
5,14 [5,07-5,20] 

 
5,45[5,39-5,52] 

 
5,08 [5,05-5,13] 

 
5,31 [5,28-5,41] 

-  - semnificativ (p<0,05) versus markerul 

martor; RPM - - 

IL  Interleukina, AR-IL- - Antagonistul receptorului interleukin  

 - -
 

 
2. Nivelul circulant al IL-1 s-

 
3. Nivelul circulant al IL- -  

 
-

 
 

5. Markerii anti-inflamatori, care n- -
infarct a miocardului (ie, AR-IL-1a, IL- heregulina- -au impus prin niveluri circulante 

 
- -

 
-infarct nu au 

- -
RP -

-
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  Perioada post-

- i proteolitice 

MMP- -
a colagenului de tip III (tabelul 11).  

Tabelul 11. -  

Marker Martor (n=20)   

MMP-  

ME [P25-P75] 

 

4,48 [4,41-4,49] 

 

4,95 [4,9-5,3] 

 

8,85 [8,5-9,2] 

p=0,00214 vs RAM 

PIIICP (ng/ml) 

ME [P25-P75] 

 

7,19 [7,15-7,28] 

 

14,2 [13,9-14,2] 

 

13,9 [13,7-14,2] 

p=0,05588 vs RAM 

CIIITP (ng/ml) 

ME [P25-P75] 

 

5,77 [5,73-5,84] 

 

5,95 [5,7-6,25] 

 

11,45 [10,7-11,5] 

p=0,00182 vs RAM 

     ME-  * p<0,01 vs 
martor, RPM - - 
PIIICP-Marker de sintezei a colagenului fibrilar de tip III, CIIITP-Marker de degradate a 
colagenului fibrilar de tip III 

 Privind turnover-

predilect colagenul de tip III (ie, MMP-1) cu 96%.  

semnificative privind MMP- -au constatat.  

angioplastie (tabelul 12).   
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 Tabelul 12. -
de 3 luni 

Marker Martor (n=20)   

MMP-  

ME [P25-P75] 

 

11,45 [10,7-11,5] 

 

 

8,25 [10,7-11,5] 

 

 

15,60 [14,92-15,5] 

p=0,00042 vs RAM 

PICP (ng/ml) 

ME [P25-P75] 

 

12,26 [12,23-

12,34] 

 

18,25 [18,2-18,38] 

 

18,00 [17,65-18,2] 

p=0,0595 vs RAM 

CITP (ng/ml) 

ME [P25-P75] 

 

14,5 [14,4-14,61] 

 

 

15,16 [15,11-15,25] 

 

 

23,35 [22,8-23,5] 

p=0,00091 vs RAM 

     -  , RPM - 
- miocardului, PICP                          

Marker de sintezei a colagenului fibrilar de tip I,  CITP-Marker de degradate a colagenului fibrilar 
de tip I 

tip I este 
markerul martor, fenomen asociat inteligibil cu valori semnificative crescute ale IL-6, TNF-

-
-

citokine pro-inflamatoare.    
-

de 3 luni valori cantitative normale ale MMP-
circulante normale ale IL- -
seric al acestor interleukine anti-inflamatoare este semnificativ redus f  

- -10, citokine anti-inflamatoare 
ter

 
 

2.7. Studiul experimental rezultate  

E) primejdia  

 
(PSVS) constituia doar 65,3% din nivelul martor. Caracteristic pentru IME a fost afectarea 
diastolei, fapt ce s-
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ste 44% a stiffness-ului diastolic (SD).   

 
 

3).  
 

Tabelul 13.   

Indice Martor  IME  
Efort volum  Efort volum  

JA, ml/min  
 

 
-59,6% (p<0,001 

  
-56,5% (p<0,001) 

DC, ml/min  
 

 
-40,7% (p<0,001) 

 
 

 
-46,3% (p<0,001) 

-dP/dT max, 
mm Hg/sec 

  
-25,4% (p<0,05) 

  
-31,3% (p<0,05) 

+dP/dT max, 
mm Hg/sec 

  
-24,3% (p<0,05) 

  
-28,8% (p<0,05) 

 JA-Jetul aortic, IME - Infarct miocardic experimental, DC-Debitul cardiac 
  
 Jetul aortic s-

- 

d -

acestor indici a reflectat efectul inotrop pozitiv a cordului la ac -1: majorarea lor cu 17,7% 

(tabelul 14).    

Tabelul 14.  

Lot  -6M) 
Ach Br Ad  H2O2  EPC 

Martor      
IME  

-40,4% vs martor 
p<0,01 

 
-29,1% vs martor   

p<0,05 

 
-31,8% vs martor   

p<0,05 

 
+7,6% 

 

 
 

 IME-Infarct miocardic experimental, Ach  Acetilcolina,  Br-Bradichinina, Adz -                             
Adenozina, EPC - Epoxieicosatrienelor 
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-TNF- -
15).  

Tabelul 15. -TNF- -10 

Lot 
volum minim  

PSVS (mm Hg) la 
-1 

RFC (%) la 
 

Martor 
(n=9) 

   
 

 

IME  
(n=9) 

   
-  

 

IME + am-
TNF-  
(n=9) 

p<0,05 
 

p<0,05 
 

 
p<0,05 

 
p<0,05 

IME + IL-10 
(n=9) p<0,05 

 
p<0,05 

 
 

p<0,05 

 
p<0,05 

: * - semnificativ vs martor (p<0,05); p  , JA-                               
Jetul aortic, IME - Infarct miocardic experimental, IL - Interleukina, TNF- - Tumor necrosis 
factor alfa, PSVS- , RFC-  

 
-1 s-

(min 45).  
-

cu certitudine asupra rolului -

circulante ale IL- -  

- -
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CONCLUZII GENERALE  

1. ic al markerlor pro-inflamatori principali (PCRhs, IL-1, IL-6, TNF- -

remodelare post- r cu remodelare 
 

2. Din setul makerilor anti- - -
infarctului s-  
de la ziua a 3- - -infarct adaptive 

-infarct a 
miocardului. 

3. 
a matricei extracelulare. Elevarea IL- - -
infarct adaptiv

predictor al acesteia.  

4. 
-infarct 

-inflamator 

-1, 
afectarea fenomenului coronarian Gregg dependent de endoteliu sunt mecanismele patogenetice 

 

5. - am-TNF- -10 s-a 

-
 -

- linice 
-

infarct a miocardului.     

6. 
ic de remodelare post-infarct a miocardului, elementele cheie ale 

- -
 respectiv 3 luni, (iii) 

post-
-

coronarian Gregg dependent de endoteliu.   
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1. - -
 asupra patternului de remodelare post-infarct a 

- -
- 

asupra riscului remode
tratamentului farmacologic post-
individual.  

  

2. - -TNF- -

acestor remedii anti- cu STEMI, la care 
- - -infarct 

patologice a miocardului.      
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