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PARTEA GENERALĂ 

INTRODUCERE: 

 Pacient ii cu boala  cronica  de rinichi î n faza  terminala  reprezinta  o populat ie aflata  î n 
cres tere continua  î n ultimii 30 ani la nivel mondial. I n anul 2019 î n Roma nia se aflau 
î nscris i î n program de substitut ie a funct iei renale un numa r de 17.500 pacient i. 
Dintre aces tia 11% efectueaza  HD î n centre de stat, restul î n ambulator privat. 

 Comparativ cu alte populaţii, pacienţii cu BCR au frecvent calcifica ri extraosoase 
avansate, î n special la nivelul sistemului cardiovascular. Sperant a de viat a  pentu 
aces ti pacient i la ora actuala  î n Roma nia este de 4 ani de la î nceputul tratamentului 
de substitut ie. 

 Exista  o cres tere a mortalita t ii din cauza BCR. Dializa cronica  previne moartea prin 
uremie, dar calitatea supraviet uirii ra ma ne o problema  importanta . Deteriorarea 
funcţiei renale este î nsoţita  de tulburări mineral osoase asociate bolii cronice de 
rinichi (TMO-BCR)), ce determina  tulbura ri clinice specifice. 

 

INTRODUCERE ÎN DOMENIUL DE SPECIALITATE ȘI TEMATICA 
LUCRĂRII DE DOCTORAT. 
 

 La pacienţii î n program de hemodializa , apar deregla ri ale metabolismului fosfo-
calcic, care sunt principalele promotoare ale calcifica rilor vasculare. 

 Calcificarea vasculara  este preponderent asociata  cu prezent a pla cilor ateromatoase 
î n marile artere şi mai put in asociata  cu tulbura ri ale metabolismului mineral. Acest 
lucru nu exclude faptul ca  tulbura rile metabolismului fosfo-calcic pot accelera 
calcifica rile vasculare.  

 Cres terea calcemiei s i fosfatemiei au efecte directe asupra celulelor musculare netede 
din peretele vascular. La ra ndul lor, acestea stimuleaza  diferent ierea osteogenica / 
condrogenica , apoptoza celulara , pierderea inhibitorilor şi degradarea matricei 
extracelulare responsabile de apariţia calcifica rilor vasculare. 
  

STADIUL ACTUAL AL CERCETĂRILOR ÎN DOMENIU. 
 I n general, exista  doua  tipuri principale de calcifica ri vasculare î n BCR: ateroscleroza 

s i arterioscleroza, ale ca ror mecanisme de producere sunt î ntr-o oarecare masura  
superpozabile, î nsa  cu unele diferent e.  

 Leziunile aterosclerotice predispun la evenimente acute, cum ar fi infarctul miocardic 
s i accidentele vasculare cerebrale. 

 Calcificarea focala  a pla cilor aterosclerotice este obişnuita , se accentueaza  cu va rsta 
şi se datoreaza  ata t proceselor osteogenice active precum şi celor pasive.  

 I n contrast, arterioscleroza este principalul mecanism fiziopatologic pentru 
procesele de fibroza  şi î ngros are a mediei arteriale, determina nd rigiditate arteriala , 
responsabila  de hipertrofia ventriculara , fibroza  şi insuficienţa  cardiaca . 

 Rezultatul calcifica rii mediale este o rigidizare a peretelui arterei, cu cres terea 
ulterioara  a tensiunii arteriale s i cres terea riscului de mortalitate cardiovasculara . 
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 I n plus, exista  multipli alt i factori asociat i î n BCR, de asemenea implicat i î n procesele 

de calcificare vasculara . 

 Exista o corelare î ntre cres terea factorilor promotori, cum ar fi inflamat ia, particulele 

calciproteice, degenerarea matriceala , aldosteronul crescut, şi sca derea factorilor 

inhibitori cum ar fi MGP, fetuina-A s i pirofosfatul. 

 Calcifica rile vasculare nu reprezinta  î nsa  deca t un stadiu final al perturba rilor 

cardiovasculare î n general, şi î n BCR î n particular. 

 Calcificarea este precedata  de inflamaţie şi poate reprezenta, î n fond, un element 

asociat procesului de vindecare a acesteia, probabil proporţional ca intensitate cu 

severitatea inflamaţiei premerga toare. 

 

CLASIFICAREA CALCIFICĂRILOR VASCULARE. 

Calcificarea intimei. 

- Stratul intim al peretelui vasului este compus în mod normal din celule endoteliale și 
o mică cantitate de țesut conjunctiv subendotelial. În ateroscleroză, intima devine foarte 
inflamată și îngroșată și apare calcificarea. 

- Calcificarea leziunilor este frecventă dar discontinuă de-a lungul arterelor. 
Calcificarea intimei arteriale reprezintă ateroscleroza avansată determinată de necroza 
celulară, inflamaţie şi depozite lipidice. Calcificarea intimei arteriale este frecventă la 
vârstnici, la diabetici, la cei cu calcificări carotidiene. Se asociază cu antecedente de fumat 
prelungit, cu valori ridicate ale LDL-colesterol şi ale proteinei C reactive. În cazul pacienților 
cu BCR factorii de risc ce pot duce la apariţia calcificărilor intimei arteriale includ creşterea 
calcemiei, creşterea fosfatemiei şi scăderea albuminei serice. 

- Calcificarea intimei este un posibil răspuns de vindecare la depunerea anormală a 
lipidelor şi a produşilor de oxidare în spaţiul subendotelial.  

- Majoritatea calcificărilor carotidiene şi femurale sunt intimale şi sunt corelate cu 
factorii de risc aterosclerotici precum vârsta, creşterea probelor inflamatorii şi al indicelui 
intimă-medie. 

- Leziunile intimei avansează spre lumenul arterial şi, odată cu progresia bolii, pot 
compromite fluxul sanguin, provocând ischemie şi necroză tisulară. Evenimetele ischemice 
pot apărea şi în vasele neobstruate când ruptura plăcii cauzează formarea de trombi şi 
ocluzie arterială. Împreună cu perturbarea metabolismului lipidic şi inflamaţia, calcificarea 
este în general recunoscută ca şi o parte integrală a procesului aterosclerotic, fiind întâlnită 
în 80-90% din leziunile ateromatoase. 

- Calcificările apar probabil pe tot parcursul dezvoltării plăcii, dar este cea mai 
pronunţată în leziunile mari, probabil mai mature. Conţinutul de calciu al leziunilor 
aterosclerotice este mai crescut la pacienţii ce efectuează dializă față de cel înregistrat la 
persoanele cu aceeaşi vârstă și cu funcţie renală normală. Prezenţa depozitelor de calciu 
rigide şi friabile pot contribui la ruptura plăcii şi ulterior la tromboza arterială dar 
mecanismele nu sunt încă pe deplin stabilite . Boală vasculară e frecventă la pacienţii cu BCR, 
dar există puţine dovezi că insuficienţa renală per se ar putea agrava procesul aterosclerotic. 

 



9 
 

 

Calcificarea mediei. 

Stratul medial al peretelui vasului este compus din celule musculare netede și din 
matricea extracelulară, bogată în elastină. Spre deosebire de localizarea difuză observată în 
calcifierea intimei, calcificarea mediei are loc preferențial de-a lungul laminei elastice, și este 
asociată cu diabetul zaharat, boli renale, hipertensiune arterială și osteoporoză. 

Calcificarea mediei are ca rezultat o rigidizare a peretelui arterei, cu creșterea 
consecutivă a tensiunii arteriale şi cu un risc crescut al mortalităţii de cauză cardiovasculară  
  Clacificarea mediei arteriale este mai puţin ocluzivă decât calcificarea intimală dar 
cauzează creşterea rigidităţii vasculare, hipertensiune sistolică, creşterea vitezei pulsului, 
hipertrofie ventriculară stângă şi reducerea perfuziei coronariene în timpul diastolei. 
Calcifcarea mediei a fost mai des asociată cu durata hemodializei şi cu absenţa istoricului 
clinic de boală cardiovasculară la începutul terapiei prin hemodializă.  

Calcificarea mediei (scleroza Monckeberg) este asociată cu perturbări ale 
metabolismului fosfocalcic şi a vitaminei D la pacienții cu BCR, hipertrofie ventriculara 
stânga generate de creşterea încărcării ventricului stâng şi tulburări de ritm. 

Consecinţele hemodinamice ale calcificării peretelui medial sau a sclerozei lui 
Monckeberg sunt destul de diferite faţă de cele datorate calcificării aterosclerotice şi sunt 
mai puţin studiate. Depunerea minerală se produce difuz în tunica medie, bogată în colagen 
elastic. Calcificarea peretelui medial măreşte rigiditatea vasculară şi reduce complianţa 
vasculară, modificări care afectează negativ capacitatea circulaţiei arteriale de a atenua 
presiunea arterială la fiecare sistolă ventriculară. Aceste modificări sunt, asociate de 
asemenea cu mortalitate cardiovasculară crescută la pacienţii supuşi dializei. 

Mărimea calcificărilor  mediei arteriale la pacienţii cu BCR care sunt dializaţi, 
depăşeşte cu mult pe cea a persoanelor din populaţia generală. Deşi, procesul de calcificare 
a peretelui medial este generalizat, el este cel mai frecvent întâlnit la nivelul vaselor 
extremităţilor inferioare. 

 

Calcificarea valvulară. 

Calcificarea valvulară se referă la o afecțiune cu prezență de ecouri strălucitoare de 
peste 1 mm pe una sau mai multe cuspe ale valvei aortice, ale orificiului mitral sau a valvei 
mitrale.  

Calcificarea inelară mitrală este întâlnită într-un procent de 36% iar calcifierea valvei 
aortice se găsește la 28% dintre pacienţii dializaţi  . 

Calcificarea valvelor în BCR este frecvent asociată cu depunerea de calciu în miocard, 
aortă şi arterele mari şi medii incluzând artrele coronare. 

Calcificarea valvulară poate duce, la disfuncția valvelor cardiace, native, cât și a valvelor 
bioprotetice. În valve, calcificarea cuspelor poate modifica proprietățile mecanice ale 
țesutului și poate duce la stenoză. Calcificarea valvelor este asociată în mod obișnuit cu 
îmbătrânirea și este cea mai frecventă patologie observată la nivelul valvelor  native. 

Valvele native bolnave sunt adesea înlocuite chirurgical cu valve mecanice sau 
bioprotetice. Valvele bioprotetice au proprietăți hemodinamice excelente și nu necesită 
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administrarea îndelungată de anticoagulante. Cu toate acestea, valvele bioprotetice prezintă 
o predispoziție crescută la calcificare și pot necesita înlocuire după 5-10 ani. De fapt, 
calcificarea prin contribuția sa la deteriorarea țesuturilor este modul principal de eșec al 
valvelor bioprotetice.  

Calcificarea valvelor native și bioprotetice afectează funcția cardiacă datorită 
incapacității valvelor de a regla corect debitul. 

Calcificarea valvelor este însă, asociată cu un risc cardiovascular crescut și mortalitate 
ridicată, chiar dacă pacientul este asimptomatic. 

Pentru pacienții cu BCR mecanismele implicate în fiziopatologia calcificărilor valvulare 
sunt similare cu cele în care funcția renală este normală, dar BCR este asociată cu o dereglare 
a metabolismului osos, care poate induce un fenotip pro-calcifiant în vasele și valvele 
cardiace.  

 

STADIUL ACTUAL AL CERCETĂRILOR ÎN DOMENIU. 
 

 Calcificarea vasculara  din BCR este mai degraba  un marker şi un factor de prognostic, 
deca t unul etiologic pentru modifica rile arteriale din BCR.  
 Astfel, este de aşteptat ca rezultatele terapeutice maxime sa  se obţina  prin prevenirea 
leziunilor arteriale prin corectarea factorilor tradiţionali şi netradiţionali de promovare 
a aterogenezei, inclusiv hiperfosfatemia s i tulbura rile mineral osoase .  

 

 

PARTEA SPECIALĂ 

PACIENŢI SI METODE 

  Scop 

 Evaluarea calcificărilor vasculare la pacienții cu boală cronică de rinichi în program 
de hemodializă cronică ambulatorie şi corelarea datelor obţinute cu factorii de risc 
convenţionali şi specifici precum şi impactul pe care calcificările vasculare îl au 
asupra disfuncţiei aparatului cardiovascular cu implicaţii asupra morbidităţii şi 
mortalităţii. 

 

Objectiv principal 
 

 Stabilirea metodelor de evidenţiere î n ambulator a calcifica rilor vasculare î n 
corelaţie cu semnificaţia lor clinica  si prognostica . 
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Obiective secundare 
 Evaluarea utilita ţii evident ierii s i cuantifica ri calcifica rilor vasculare prin 
ecocardiografie Doppler, ecografie carotidiana , şi prin determinarea rezistenţei 
arteriale.  
 Corelarea şi stabilirea factorilor de influenţare pozitiva  s i negativa  a prezenţei 
calcifica rilor vasculare cu principalii parametrii biologici monitorizaţi la pacienţii 
dializaţi. 
 Stabilirea corelat iilor dintre calcifica rile vasculare s i factorii de risc 
cardiovascular tradit ionali s i netradit ionali la pacient ii dializaţi.  
 Stabilirea corelat iilor dintre factorii de risc cardiovascular amintit i anterior, 
prezent a calcifica rilor vasculare s i alte variabile ale lotului de pacient i dializat i 
(durata terapiei, medicaţie specifica ). 
 

Metodă: 

 Pacient ii incluşi î n studiu sunt pacienţi adulţi (>18ani) cu BCR terminala  (Cl 
cr<15ml/min) care efectueaza  hemodializa  regulata  ambulatorie de trei ori 
/sa pta ma na  timp de minim 3 luni de la iniţiere. 
 Prezentul studiu este unul prospectiv (2 ani), observat ional, longitudinal pe 
baza datelor anamnestice s i biologice centralizate, a ECG-ului, a ecografiei 
cardiace s i carotidiene, a determina rii rezistenţei arteriale la pacient ii cu boala  
cronica  de rinichi dializaţi ambulator la nivelul judeţului Arad. Perioada medie de 
urma rire a fost de 48,5 ± 19,0 (SD) luni. Au fost utilizate, date paraclinice şi 
paramerii monitorizaţi pe parcursul a 5 ani retrospectiv, ava nd ca sursa  
protocoalele de dializa  şi biletele de ieşire din spital. 

 

Structura lotului . 

Lotul pacient ilor inclus i î n studiu (n=203) a fost format din 74 de femei s i 129 de ba rbat i, 
ava nd va rsta cuprinsa  î ntre 20 s i 84 ani, va rsta medie de 61,7 ± 7,07 ani, iar durata medie de 
tratament prin dializa  de 68± 62.22 luni (5,66 ani). 

Criterii de includere 
Pacienții incluşi în studiu sunt pacienţi adulţi (>18ani) cu BCR terminală (Cl 
cr<15ml/min) ce efectuează hemodializă regulată ambulatorie de 3 ori/săptămână 
timp de minim 3 luni de la iniţiere.. 

Criterii de excludere 
   Pacienţii au fost excluşi dacă la iniţierea studiului au avut: 
- Diagnostic neoplazic certificat prin biopsie. 
- Hipertensiune pulmonară definită clinic şi documentată ecografic sau prin angio CT.  
- Angină instabilă gravă sau infarct recent < 1lună. 
- Anemie gravă Hb<5 la includere și/sau infecție severă. 

Principalele etiologii care au determinat apariţia BCR la pacienţii studiaţi este prezentată în 
Tabelul nr.II. Se observă predominanța etiologiei glomerulare urmate de cea secundară 
diabetului zaharat şi a hipertensiunii ateriale, polichistoză renală şi afecţiunile tubulo-
interstițiale. 
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 Tabelul nr. II: Etiologia BCR în lotul studiat. 
 
ETIOLOGIA BCR Pacienţi Procente 
Glomerulonefrită primitivă 62 30,38 
Glomerulonefrite secundare 4 1,96 
Nefropatie diabetic 45 22,05 
Nefroangioscleroză 26 12,74 
Nefrită tubulo-interstițială 16 7,84 
Polichistoza renală 25 12,25 
Nefropatie obstructive 6 2,94 
Etiologie neprecizată 19 9,31 

 

Parametrii clinici și paraclinici. 

Tabelul nr.III: Parametrii clinici şi paraclinici ai pacienților.  

Parametru MEDIE Observaţii 
Vârsta (ani) 61 Min 20 max 84 
Sex 74F/129M  
Durata de tratament HD (luni) 68,18 5,66 ani 
Înălţime (cm) 168,8±9,48  
Greutate (kg) 82,5±10,5  
BMI 32±2  
TA sistolică 141±21  
TA diastolică 74±11  
DZ 48  
HTA 172  
Fumatul 88 28+/60- 
Antecedente Infarct/Stent 33/15  
Istoric angină pectorală +17  
Antecedente AVC 23  
Antecedente/arteriopatie 22  
Istoric IC congestive 48  
Dislipidemie 105  
PCR 12,53±0,51  
Albumina 4,04±0,08  
Hb 11.02±1,66  
Feritina 572±253  
Ca 8,81±0,48  
PO4 5,16±1,16  
CaxPO4 45,51±10,73  
iPTH 497±407  
Vit. D 23,48±12,43  
Bicarbonat 19,75±2,11  
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Tabel.Nr IV :Evoluția parametrilor biologici. 
 
Parametru An 1 An2 An3 An4 An5 An6 An7 An8 Medie 

PCR mg/dl                 5,25±0,51 

Albumina mg/dl 4,07 4,01 3,80 3,95 4,20 4,28 4,02 4,12 4,04±0,08 

Alb<3,5 4 7 12 9 3 5 13 7   

Hb mg/dl 11,45 11,20 11,32 11,27 11,24 11,07 10,97 10,81 11.02±1,6 

Hb<10 9 8 12 19 26 28 43 29   

Hb>12 20 15 24 27 43 30 40 19   

Feritina 523,8 575,6 626,9 630,4 770,47 605,3 518,8 465,8 572±253 

Feritina<300 13 7 10 12 18 23 46 45   

                    

Ca mg/dl 8,74 8,42 8,77 9,21 9,11 8,80 8,70 8,76 8,81±0,48 

NrCa>10mg/dl 4 2 3 13 12 5 4 9   

Nr Ca< 8mg/dl 7 18 11 5 9 20 21 19   

PO4 mg/dl 4,83 4,43 4,67 5,21 5,24 5,26 5,38 5,41 5,16±1,16 

Nr PO4> 5,5 19 23 27 49 61 77 88 63   

CaxPO4 43,73 37,39 41,38 47,61 47,35 46,06 46,86 47,68 45,5±10,7 

Nr CaxPO4>55 15 7 11 37 36 50 53 44   

iPTH mg/dl 589,1 599,7 436.1 474,1 509,05 565,37 513,81 634,18 497±407 

iPTH<300 27 41 65 70 75 92 98 41   

iPTH 300-800 23 22 25 36 44 63 62 50   

iPTH>800 20 29 20 22 32 43 41 34   

Bicarbonat - 20,64 17,94 19,62 20,11 20,39 19,89 19,51 19,7±2,11 

Bic>20   54 24 32 36 82 79 76   

Bic<19   38 88 78 52 43 64 74   
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Rezultatele ecocardiografice. 
 
Afectarea valvulară. 
 

Tabelul nr.V: Rezultatele Ecocardiografiei.  

 
  AORTA VALVA  

AORTICĂ 
VALVA 

MITRALĂ 
Ventricul 

Sting 
Calcificare 27 20 21 0 

Calcificare+regurgitare gradul 1 0 4 2 0 

Calcificare+regurgitare gradul 2 0 9 15 0 

Calcificare+regurgitare gradul 3 0 3 5 0 

Calcificare+fibroză 1 51 45 0 

Calcificare+fibroză+regurgitare 1 0 6 4 0 

Calcificare+fibroză+regurgitare 2 0 31 27 0 

Calcificare+fibroză+regurgitare 3 0 12 8 0 

Calcificări miocardice 0 0 0 32 

Total calcificări 27 136 127 32 

Fibroză 4 15 17 0 

Fibroză+regurgitare gradul 2 0 0 4 0 

Regurgitare gradul 1 0 1 3 0 

Regurgitare gradul 2 0 3 5 0 

Regurgitare gradul 3 0 1 1 0 

Placă aterom 103 0 0 0 

Hipotonie septală 0 0 0 42 

Ventricol stâng globulos 0 0 0 13 

Anevrism apical 0 0 0 1 

NORMAL 0 40 35 0 

TOTAL 134 196 192 89 
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Distribuția calcificărilor valvulare în funcție de localizare. 
 
Tabelul nr VI : Distribuția calcificărilor valvulare în funcție de localizare. 

 
 
Un numa r de 44 pacienţi (21,56%) au prezentat calcifica ri î ntr-o singura  

locaţie, 94 pacienţi (46,06%) au prezentat simultan calcifica ri î n doua  locaţii, iar 22 
(10,47%) au prezentat calcifica ri simultane la aorta , valva aortica  şi valva mitrala . Un 
numa r de 44 de pacienţi (21,56%) nu au prezentat calcifica ri î n aceste locaţii. 

 
Tabelul .nr.VII:Parametrii geometriei ventriculare.   
 

 
 

În lotul studiat, atât grosimea medie a peretelui posterior (12,5 mm) cât şi cea a 
septului interventricular (13,51mm) a fost crescută faţă de normal. Hipertrofia 
pereţilor venticolului stâng generează disfuncţie diastolică prin lipsă de complianță.  
Hipertorfia ventriculară stângă compensatorie reuşeşte să menţină temporar funcţia 
cardiacă normală, la pacienții investigaţi media fracţiei de ejecţie a fost de 57,57%. 
Un număr de 148 de pacienţi (72,81%) au funcţie sistolică păstrată. 
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În fazele avansate apare dilatarea şi hipertrofia excentrică. Această fază este 
caracterizată prin scăderea contractilităţii, dilataţia ventricolului stâng, creşterea 
anormală a wallstress-ului sistolic, declinul FE şi scăderea debitului cardiac. În lotul 
nostru un număr de 55 de pacienţi (26,90%) prezintă insuficiență ventriculară stângă 
(FE<50%). Dintre aceştia un număr de 7 (3,43%) pacienţi au FE<35% şi prezintă 
elemente clinice de insuficienţă cardiacă congestivă cu debit mic.  
În lotul actual HVS a fost întâlnit la 161 de pacienţi (78,89%) dintre aceştia 24 
(11,76%) au prezentat MVS> 500. 
 

Rezultatele ecografiei  carotidiene. 

Determinarea IMT-lui. 

Tabelul nr. VIII – Rezultatele determinărilor IMT la grupul studiat. 

 
 

Un IMT carotidian crescut a fost documentat la 89 dintre pacienţi 10 dintre aceştia 
prezentând un IMT crescut bilateral. 
 

Număr și localizarea  plăcilor și calcificărilor carotidiene. 
 
Tabelul nr.IX:- Numărul de plăci/calcificări, în teritoriul carotidian drept, 
respectiv stâng. 

 
În lotul studiat calcificarea vasculară carotidiană a fost găsită la 175 (86,20 %) din 

pacienții (203), comparativ cu 28 (13,79%) de pacienţi fără nici o calcificare la 

nivelul carotidelor. 
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Tabelul nr.X Localizarea plăcilor/calcificărilor în teritoriul vascular 

carotidian. 

 

Se observă că majoritatea calcificărilor au fost localizate la nivelul bifurcaţiei carotidei 
pe peretele posterior 128 (62,67%) în dreapta şi 97 (47,53%) în stânga. La nivelul peretelui 
anterior în dreptul bifurcaţiei carotidelor au fost înregistrate un număr de 67 (32,83%) de 
calcificări în dreapta şi 59 (28,91%) de calcificări în stânga. Doar 27 de pacienţi (13,23%) au 
prezentat calcificări unice restul prezentând calcificări multiple. Un număr de 43 (21,07%) 
de pacienţi au prezentat mai mult de 3 calcificări pe fiecare parte. 

 
Tabelul nr.XI Repartiția calcificărilor carotidiene și consecințele 
hemodinamice.  
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Un număr de 105 plăci carotidiene au determinat stenoze ale diamentrului vasului în 
proporţii diferite după cum este exemplificat în tabelul nr.XII. Dintre acestea 54 (26,46%) au 
fost localizate pe carotida dreaptă iar 51(24,99) pe carotida stângă. Doar 33 (16,17%) de 
calcificări au constituit stenoze semnificative hemodinamic > 50%, 19 (9,31%) pe partea 
dreaptă şi 14 (6,86%) pe partea stângă. Aceşti pacienţi prezintă risc crescut de accidente 
vasculare cerebrale fiind îndrumaţi la neurologie pentru evaluare.. Cinci persoane (2,45%) 
au avut stenoză de 50-69% și au urmat un tratament de prevenție medicală cardiovasculară 
și reexaminarea stenozei carotidiene la trei luni. Patru persoane aveau o stenoză de 70-85% 
a carotidei (una dintre acestea avea, de asemenea, o stenoză contralaterală de 50-69%). 

 
Rezultatele evaluării rigidității arteriale. 
 

Tabelul nr.XII Principalii parametrii înregistrați cu arteriograful. 
 

 
 
Observăm că peste jumătate din pacienţii din lotul studiat 113 (55,37%) au un debit 

cardiac de peste 5 l/minut. Acest lucru poate fi explicat prin efectul pe care îl are fistula 
arteriovenoasă asupra întoarcerii venoase, respectiv asupra umplerii ventricolului stâng. De 
asemenea observăm că la 104 (50,96%) pacienţi s-a înregistrat un PWV mai mare de 9 m/s 
ceea ce corespunde cu o rezistenţă arterială crescută. Conform diagramelor elaborate de 
soft-ul aparatului 112 (54,88%) pacienţi au o vârstă arteriala îmbătrânită. Cu vârsta şi sub 
influenţa a mai multor factori (HTA, DZ, BCR), pereții arterelor mari sunt supuşi la stres-uri 
extreme ce determină remodelarea şi afectarea elasticității rezultând artere rigide.  
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Schematizarea principalelor rezultate obținute în evaluarea 
calcificărilor vasculare. 
 
Tabelul nr.XIII Centralizarea rezultatelor obținute prin investigații. 

 

 
  
Majoritatea pacienţilor 54 (26%) au prezentat modifica ri simultane la nivelul valvelor 

mitrale şi aortice, arterelor carotide şi modifica ri ale PWV. Doar 17 pacient i (8,33%) au avut 
suplimentar şi calcificare la nivelul aortei toracice, fiind astfel pacienţii care aveau modifica ri 
calcifiante la toate nivelurile. I n ordine descresca toare a frecvenţei am î nta lnit calcifica ri la 
un numa r de 24 de pacienţi (11,75%) exclusiv la nivelul valvelor (simultan aorta şi mitrala) 
urmate de calcificarea simultana  î nta lnita  la valva aortica  şi carotida  la 18 pacienţi (8,82%). 

 
CORELATII 

 

 Numărul de calcificări cardiace  nu sunt corelate cu vârsta.  
 Se evidenţiază dependenţa a IMT-ului carotidian de vârstă observându-se o corelaţie 

directă . 
 Evoluţia numărului total de calcificări carotidiene şi cardiace în funcţie de vechimea 

diabetului zaharat : calcificările cu valori mari apar după 10 ani de evoluţie a diabetului, 
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marea majoritate fiind între 10 şi 30 de ani de evoluţie. De asemenea se poate 
concluziona că durata evoluţiei diabetului nu influenţează în mod direct creşterea 
numărului de calcificări. 

 Numărul calcificărilor cardiace se corelează cu durata istoricului de hipertensiune, 
indiferent dacă la momentul examinării pacientul mai era sau nu hipertensiv. 

 Observăm o coagulare a numărului de pacienţi pe segmentul de durată a HTA de până 
la 20 de ani, restul pacienţilor oferind valori neglijabile. 

 Se observă un nivel de similitudine aproape de reproductibilitate între  evoluţia 
numărului total de plăci şi a numărului total de calcificări carotidiene în funcţie de PWV. 

 Există o corelaţie pozitivă între diferitele variante de IMT şi PWV.  
 Evoluţia PWV denotă corelare medie spre ridicată cu media IMT. În ciuda prevalenței 

foarte scăzute a pacienților cu IMT anormal, PWV a fost corelat cu IMT carotidian și a 
fost mai mare în rândul celor cu un complex intimă-medie mai gros. 

 Se remarcă o dependență pozitivă ridicată a numărului de calcificări în funcţie de 
numărul total de plăci.  

 Observăm o corelaţie negativă a numărului total de plăci carotidiene cu valoarea fracției 
de ejecție. De asemenea se înregistrează o corelaţie pozitivă semnificativă între 
modificările peretelui carotidian cu gradul de regurgitare la nivelul valvelor cardiace. 

 Calcificările carotidiene se corelează 
- Pozitiv doar cu calcificările şi regurgitările valvulare, ceea ce denotă acelaşi proces 
patogenic 
- Negativ cu fibrozele valvulare şi masa ventricolului stâng. 

 Modificările valvulare respectiv fibroza, calcificarea şi regurgitarea se corelează foarte 
bine între ele, cea mai mare corelaţie existând pentru  regurgitare şi calcificare. Toate 
cele trei modificări patologice valvulare se corelează pozitiv cu rigiditatea arterială 
(PWV) cu preponderență pentru calcificările valvulare. Se observă o corelaţie pozitivă 
între calcificările cardiace şi media calciului înregistrată pe 7 ani. Această corelaţie nu 
se întâlneşte însă şi pentru fibroză şi regurgitare. 

 Există corelaţii negative între prezența modificărilor valvulare (calcificare, regurgitare, 
fibroză) şi media fosforului şi a produsului fosfocalcic, preponderent în ceea ce priveşte 
calcificările valvulare 

 Se observă o corelație negativă între grosimea peretelui posterior , a masei ventricolului 
stâng și fracția de ejecție. Observăm că MVS se corelează foarte bine cu PP, și cu FE.  

 Corelaţia dintre calcificarea aortei, a valvei mitrale şi aortice, precum şi a calcificărilor 
endomiocardice cu parametrii biologici cum ar fi inflamaţia PCR>5mg%. Se poate 
observa o corelaţie pozitivă pentru calcificarea valvei mitrale şi negativă în ceea ce 
priveşte calcificările endomiocardice. Există o corelaţie semnificativă între prezența 
calcificărilor cardiace şi media calcemiei înregistrate în ultimii 7 ani cu preponderenţă 
din nou pentru calcificările valvei mitrale. 

 Se observă pe de o parte că există o corelaţie pozitivă semnificativă între durata 
administrării de Paricalcitol (Zemplar) şi Sevelamer (Renagel) pentru media calcemiei 
iar pe de altă parte una negativă între durata administrării de One-Alpha şi alfa D3 
(Rocaltrol) şi media fosfaţilor. 

 Se obsevă o corelare negativă între durata administrării şi valorile PWV în special 
pentru Renagel şi una pozitivă pentru alfa D3 (Rocaltrol). 
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 Numărul total al calcificărilor cardiace precum şi cel al calcificărilor carotidiene se 
corelează slab negativ cu durata administrării a oricărui tip de medicaţie chelatoare. 

 Rata deceselor de orice cauză se corelează negativ cu durata de administrare a 
medicaţiei chelatoare mai puţin pentru Rocaltrol (Viţamina D activă) pentru care există 
o corelaţie uşor pozitivă. 

 În studiul de față, prezența calcificărilor vasculare indiferent de locaţie a fost 
evidențiată (în analiza univariate) ca un factor de risc semnificativ pentru mortalitatea 
general. Proporția de decese de cauză cardiovasculară (23) faţă de toate decesele (44) 
a fost de 52,27%.-  

 Principala cauză de deces a fost cea cardiacă 23% dar la aceasta se adaugă un procent 
de 20% prin moarte subită şi de 9% rezultat al deceselor prin accidente vasculare , 
rezultând un procent total de 52,27% al deceselor de cauză cardiovasculară. Septicemia 
cu 20% şi neoplaziile cu 14% reprezintă următoarele cauze de deces. 

 

 Discut ii 
 

 Nu exista  o idee clara  asupra incident ei calcifica rilor vasculare ata t ale intimei 
(aterosclerotice), ca t şi ale mediei vasculare la pacienţii ce efectueaza  dializa , î ntruca t 
acestea au fost evaluate separat î n diverse localiza ri 

 Prevalent a î nregistra rii calcifica rilor vasculare difera  şi î n funcţie de metoda de 
identificare puta nd fi utilizate ecocardiografia, ecografia vasculara , radiografia standard 
laterala  abdominala  şi toracica  posteroanterioara  şi computertomografia.  

 La pacienţii dializaţi, prevalent a calcifica rilor aortei abdominale este descrisa  ca fiind 
î ntre 70,6% s i 81%  a celei toracice, aorta ascendenta  î ntre 40,7% s i 58% , a calcifica rilor 
carotidei de71,4%  Calcifica rile valvulare au fost apreciate ca ava nd o incidenţa  î ntre 
28% si 55%  pentru valva aortica  şi de 56%  pentru valva mitrala . 

 I n lotul nostru (n=203) î n care s-a folosit ca metoda  de detectare a calcifica rilor 
vasculare ecografia, calcifica rile vasculare au fost evident iate la 196 de pacienţi (96%). 

 Calcifica rile mitrale s i aortice au fost mai frecvente la pacient ii uremici (55% la uremici 
hipertensivi, 33% la uremici normotensivi, 16 s i 25% la non-uremici) . 

 Pacient ii cu calcificarea valvei mitrale (MAC) au fost raportat i ca  au avut o rigiditate 
vasculara  crescuta .  

 Influent a calcifica rilor este independenta  de rolul î mba tra nirii s i al tensiunii 
arteriale. Densitatea calcifica rilor arteriale cres te odata  cu va rsta şi durata 
hemodializei. 

 Calcifica rile valvulare aortice s i mitrale sunt frecvent asociate cu factori de risc 
aterosclerotici fiind acceptate î n majoritate ca parte a unui proces aterosclerotic 
generalizat. 

 La pacient ii dializat i, ata t PWV, ca t s i IMT sunt crescute comparativ cu populat ia 
generala . S-a demonstrat ca  cres terea PWV este asociata  cu ateroscleroza carotidei s i 
disfunct ia diastolica  a ventricolului sta ng la pacient ii hemodializaţi. 

 I n lotul nostru PWV a fost corelat cu IMT carotidian s i a fost mai mare î n ra ndul celor cu 
un complex intima -medie mai gros. Calcifica rile valvulare s-au corelelat pozitiv cu 
rigiditatea arteriala  (PWV). 
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 Am î nregistrat o corelaţie semnificativa  î ntre prezent a calcifica rilor cardiace şi media 
calcemiei î nregistrate î n ultimii 7 ani cu preponderenţa  din nou pentru calcifica rile 
valvei mitrale. Acest lucru certifica  datele din literatura  care evidenţiaza  ca  frecvent 
calcificarea valvei mitrale are un mecanism inflamator şi se datoreaza  impregna rii 
calcice, pe ca nd calcificarea aortei şi a valvei aortice se realizeaza  preponderant prin 
mecanisme aterogenetice. 

 Calcificarea valvei aortice duce mai frecvent la stenoza aortica , î n timp ce calcificarea 
valvei mitrale poate duce la regurgitare mitrala . 

 Este documentat î n literatura   ca  valoarea iPTH este asociata  cu creşterea IMTC-ului 
carotidian şi cu creşterea PWV la pacient ii cu hiperparatiroidism primar s i secundar. I n 
acest studiu, iPTH a fost corelat cu IMTC s i PWV, ceea ce indica  faptul ca  cres terile PTH 
sunt asociate cu î ngros area s i calcificarea arteriala  la vasele de dimensiuni mari. 

 I n studiul nostru s-a observat o corelare pozitiva  a calcifica rilor valvulare cu nivelul 
iPTH, ale PCR>5 şi ale hipoalbuminei, ceea ce denota  contribuţia mecanismelor 
inflamatorii. Progresia calcifica rii valvelor aortice a fost raportata  ca fiind puternic 
corelate cu PCR s i î n alte studii.  

 Calcifierea mediei arteriale este un marker de prognostic negativ puternic al mortalita t ii 
de cauza  cardiovasculara  la pacient ii cu hemodializa , independent de factorii aterogeni 
clasici, care act ioneaza  î n principal prin rigiditatea arteriala  crescuta . 

 Rigiditatea arteriala  crescuta , la ra ndul sa u, a fost asociata  cu o mai mare mortalitate de 
cauza  cardiovasculara  la pacient ii cu boala  renala  î n stadiu final. 

 Insensibilitatea PWV ca ra spuns la sca derea tensiunii arteriale este, de asemenea, un 
predictor independent al mortalita t ii la subiect ii dializat i.  

 Calcificarea valvulara  aortica  este un important predictor de mortalitate 
cardiovasculara  la pacienţii cu BCR.. 

 Proport ia de decese de cauza  cardiovasculara  (23) faţa  de toate decesele (44) a fost de 
52,27%, similar cu cea raportata  de majoritatea altor studii cu o proport ie variind î ntre 
46% la 64%. 

 

 Concluzii 
 

 Studiul prezent a ca utat sa  demonstreze utilitatea investiga rii î n ambulator a 
calcifica rilor vasculare la pacienţii dializaţi utiliza nd ecografia vasculara , 
ecocardiografia şi determinarea velocita ţii undei pulsului. Toate investigaţiile au putut 
fi efectuate î n ambulator fiind astfel accesibile pacienţilor dializat i, şi necesita nd 
schimba ri minime î n logistica procesului de dializa . 

 Investigaţiile efectuate au evidenţiat ecografic prezent a calcifica rilor vasculare la un 
procent de 96,04% (196 pacienţi). Dintre aceştia 175 (85,75%) au prezentat calcifica ri 
valvulare , un numa r de 29 pacienţi (14,21%) au prezentat calcifica ri vasculare aortice 
iar 150 pacienţi (73,5%) prezinta  calcifica ri carotidiene. Doar şase pacienţi nu au 
prezentat calcifica ri evident iabile ecografic. 

 Metoda indirecta  de determinare a rigidita ţii vasculare prin evaluarea velocita ţii undei 
pulsului a adus un surplus de doar un pacient (0,49%). Ea este utila  î nsa  din punctul de 
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vedere al specificita ţii unui numa r de 89 (43,61%) pacienţi care se coreleaza  cu 
existenta calcifica rilor vasculare detectate ecografic. Gradul de corelare î ntre PWV şi 
calcifica ri este mai mic pentru calcifica rile arteriale la nivelul aortei şi carotidei -85 
pacient i (41,65%) şi mai mare pentru calcifica rile valvulare -88 pacient i (45,12%). 

 Pe baza datelor din literatura  s i a corelat iilor depistate î ntre diverse localiza ri ale 
calcifica rilor şi asociaţiilor dintre acestea  se pot detaşa doua  tipuri majore de calcifica ri: 

 Calcifica ri î n a ca ror geneza  predomina  mecanismul aterogenetic şi care s-au evidenţiat 
la nivelul aortei ascendente, arterelor carotide şi valvei aortice 177 pacient i (86,73%). 
De obicei calcificarea de la aceste nivele este la nivelul intimei şi s-a corelat î n studiul 
nostru cu factori de risc aterogenetici tradiţionali precum va rsta, durata istoricului 
hipertensiv, diabetul zaharat, istoricul evenimentelor cardiovasculare. Gradul de 
asociere al acestui tip de calcifica ri cu PWV ma rit a fost de 77 pacienţi (37,73%). 

 Calcifica ri ale mediei arteriale ce se caracterizeaza  printr-un mecanism inflamator şi 
dependent de tulbura rile metabolismului fosfo-calcic. Caracteristic sunt localiza rile de 
la nivelul valvei mitrale, calcifica rile endomiocardice, î nta lnite la 149 de pacient i (73%) 
şi care se asociaza  la 86 de pacienţi (42,14%) cu creşterea PWV. Secundar acestor 
calcifica ri apar modifica ri la nivelul ventricolului sta ng cu creşterea masei ventricolului 
sta ng şi sca derea fracţiei de ejecţie. Aceste calcifica ri sunt frecvent asociate cu creşterea 
calcemiei şi a duratei creşterii acesteia peste 9,5mg/dl , creşterea produsului fosfocalcic 
peste 45, valori crescute ale IPTH> 300pg/ml, sca derea albuminelor serice sub 3,5g/dl 
şi PCR >5mg/dl. 

 Ecocardiografia î n afara rolului de evidenţiere a calcifica rilor vasculare are şi o utilitate 
î n aprecierea efectelor calcifica rilor asupra structurii (hipertrofia şi dilataţia 
ventriculara  sta nga ,) precum şi a funcţiei (insuficient a  ventriculara  sta nga  sistolica  şi 
diastolica .) Evidenţierea efectelor structurale şi funcţionale este importanta  î n 
aprecierea şi explicarea riscului cardiovascular. 

 Determinarea rigidita t ii arteriale ofera  o imagine indirecta  asupra calcifica rior 
vasculare prin prisma efectului pe care acestea o au asupra circulaţiei sistemice s i î n 
consecint a  asupra cordului. Corelarea ecografiei cu determinarea rigidita ţii arteriale 
evidenţiaza  mai fidel din punct de vedere funcţional modifica rile sistemului 
cardiovascular fiind un factor util î n determinarea riscului. 

 Studiul prezent nu a putut demonstra o legatura  directa  î ntre numa rul de calcifica ri, 
anumite localiza ri, numa rul şi severitatea lor, şi nivelul şi durata de acţiune a factorilor 
de risc convenţionali sau neconvenţionali. Important a evidenţierii lor consta  î nsa  s i î n 
posibilitatea de a influenţa mecanismele fiziopatogenice care duc la formarea lor. 

 Evidenţierea calcifica rilor vasculare şi intuirea mecanismelor fiziopatologice ce 
contribuie la apariţia lor pot constitui factori de influenţare a conduitei terapeutice 
aplicate pacienţilor dializaţi.  

 Ata t chelatorii de fosfat care cont in calciu, ca t s i terapia cu statina  sunt asociate cu o 
cres tere a calcifica rilor vasculare, dar cu efecte divergente asupra riscului 
cardiovascular. Mai mult, presupunerea unei asocieri liniare simple î ntre numa rul şi 
ma rimea calcifica rilor vasculare s i riscul pentru evenimente clinice poate fi contestata . 

 I n concluzie, calcificarea vasculara  la pacienţii dializaţi poate avea diferite locat ii 
anatomice s i histologice. Ea poate fi consecint a unei game largi de procese biologice 
diferite, dar s i a intervent iilor farmacologice. Uneori, procesul de baza  generator al 
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calcifica rii (de exemplu ateroscleroza) este cel care prezinta  riscul suplimentar, iar 
alteori acesta este reprezentat de calcifierea tisulara  î n sine cu mecanisme proprii.  

 I n evidenţierea calcifica rilor vasculare î n ambulator ecografia vasculara ,  
ecocardiografia şi determinarea rezistenţei arteriale sunt metode fiabile cu specificitate 
şi sensibilitate ridicata  care pun î n evidenţa  majoritatea calcifica rilor vasculare cu rol î n 
aprecierea riscului cardiovascular. 

 
 Contribuția personală 

 

 Studiul de fat a  investigheaza  un numa r semnificativ statistic de pacient i cu BCR î n 
program de hemodializa  pe toate cele trei linii de explorare –ecocardiografica (cord s i 
aorta  toracica ) ecografie carotidiana  (IMT,pla ci s i calcifica ri)  s i prin detrerminarea 
rezistentei arteriale (PWV). Nu exista  la ora actuala  î n literatura  studii semnificativ 
statistice  cu astect de screening care sa  evident ieze calcifica rile vasculare, ele fiind 
tratate independent pe tipuri de investigat ii s i separat pe segmente vasculare. 

 Rezultatele obt inute s i corelat iile efectuate dau o imagine de ansamblu asupra 
patologiei studiate oferind premize de influent are terapeutica  s i de apreciere a 
riscurilor. 
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