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Rezumat.

Tromboembolismul venos (TEV), exprimat clinic prin tromboza venoasa profunda (TVP) sau embolie pulmonara
(EP), este, la nivel global, al treilea cel mai frecvent intilnit sindrom cardiovascular acut dupd infarctul miocardic si
accidentul vascular cerebral. Embolia pulmonara este asociata cu morbiditate si mortalitate ridicata. Prognosticul acestor
pacienti pe termen lung este putin studiat.

Scop: Analiza mortalitatii si a evenimentelor clinice la supraveghere de durata la pacientii cu EP confirmat.

Material si metode: in studiu au fost inclusi 168 pacienti cu EP, 53% barbati si 47% femei, virsta medie 61,2+12,8
ani, spitalizati consecutiv si tratati in Institutul de Cardiologie. Pacientii au fost clasificati in 4 grupuri de risc conform
Ghidului Societatii Europene de Cardiologie din 2019. Durata de supraveghere in lotul de studiu a constituit 11,4+0,9
luni.

Rezultate. Au decedat pe parcursul studiului 23 de persoane (13,7%), 8 dintre acestea In timpul spitalizarii si alte
15 — dupa externare din spital; la ultimii decesul a survenit subit — in 4 cazuri (26,6%), a fost de cauza cardiovasculara
—1n 4 cazuri (26,6%), prin cancer — la 5 (30%) persoane si de alte cauze — la 2 (13,3%) pacienti. TEV repetat a fost
urmarit la 4 (2,5%) persoane, inclusiv EP —1a 3 si TVP la | pacient. Au dezvoltat accident vascular cerebral in perioada
de supraveghere — 4 (2,5%) pacienti, infarct miocardic acut — 5 (3,1%), un alt eveniment arterial — 1 (0,2%) pacient.
Complicatii hemoragice au suportat 20 pacienti. Hipertensiunea pulmonara cronica tromboembolica a fost depistata la
12,4% persoane peste 5,442,8 luni de la EP primar. Cancer nou depistat a fost urmarit la 2 (1,25%) persoane.

Concluzii. Rata de mortalitate la pacientii cu EP pe o perioada medie de 11,4+0,9 luni a constitut 13,7%, inclusiv
4,7% — in spital si 8,9% - la urmarire de durata, decesul in spital fiind inregistrat in proportie semnificativ mai mare la
pacientii din categoria de risc 1nalt si intermediar inalt comparativ cu cei cu risc intermediar-redus si redus, totodata, nu
au fost stabilite diferente statistic semnificative intre aceste grupuri in rata de mortalitate la distantd; principala cauza de
deces in spital a fost EP, iar in perioada de supraveghere a predominat decesul de cauza cardiovasculard, urmat de decesul
prin cancer.

Cuvinte cheie: embolie pulmonara, mortalitate, prognostic.

Pesrome. IIporno3 nanueHToB ¢ Jiero4Hoi TpoMooemMO0IHeii Npu JUINTEIbHOM HA0II0eHIH.

Benoznast Tpom603mbomust (BTI), kotopast BkirogaeT Tpom603 rybokux BeH (TI'B) u nerounyto smoonmio (JID),
SIBISIETCSI TPETBUM T10 PACTIPOCTPAHEHHOCTH OCTPBIM CEPJICUHO-COCYANCTBIM CHHJIPOMOM MOCie MH(APKTa MHOKapAa
n uHCynbra. Jlerounast sMOOnMs CBSi3aHA C BBICOKOH MOPOMIHOCTBIO W CMEPTHOCTHIO. OTJaleHHBIH MPOTHO3 3THUX
MAIEHTOB MaJIO U3y4eH.

Hean: ITpoanasu3upoBarh CMEPTHOCTh W KIMHUYECKHE HMCXOABI JUIMTEIBHOM HAOMIOACHUH Yy MAalUeHTOB C
noaTeBepkaeHHON TOJIA.

Marepuana u metoasbl. B uccnenoBanue Briroumn 168 6ompubx TOJIA, 53% myxunH u 47% KEHIINH, CPEIHUI
Bo3pacT 61,2+12,8 roga, nmocieaoBaTebHO FOCNUTATU3UPOBAHHBIX U Haxosuxcs Ha jeuenud B HUUW kapnuonoruu.
[ManmenTs! ObIIM pa3zeseHsl Ha 4 TPYTIBI pHCKa COIIaCHO pekoMeHanusM Epporneiickoro obmectBa kapanoioros 2019
r. [IpomomkuTensHOCTE HaOMIOneHNs B coctaBmia 11,4+0,9 mec.

Pesysbrarbl. 3a Bpemsi HCCieOBaHHMS CMEPTHOCTH cocraBmia 13,7% (ymepino 23 dyenoBeka, 8§ - BO Bpems
TIEPBUYHON TOCHHUTANN3AIMN U 15 — rmocie BBIMUCKY M3 CTAIlMOHApa, B TOM YHCIIE BHE3AIHYI0 CMEpTh HAOIIOAAIHN B
4 cmyqasx (26,6%), 1o cepIAedHO-COCYTUCTON npudnHe - B 4 ciydasx (26,6%), ot paka - y 5 (30%) 4enoBex u mo
apyroit npuanne —y 2 (13,3%) nanuenToB. [losropryto BTD nabmonamu y 4 (2,5%) 6ombHbIX, B ToM uncie TOJIA
—y 3 uTI'B -y 1 nauuenra. 3a nepuon nabmonenns y 4 (2,5%) 6onpHbIX pasBmiics MHCYIBT, y 5 (3,1%) - ocTpeiid
HH(APKT MUOKap/a. [ eMopparnieckue oCIoXHEeHHs pa3BUIINCh y 20 manneHToB. XpOHUIECKYI0 TPOMOOIMOOIHUECKYIO
JIETOYHYIO TUIIEPTEH3HI0 ycTaHOBUIH Y 12,4% nn uepes 5,4+2,8 mec nocne nepsuynoil TOJIA. BriepBbie BBISBICHHBIH
pax Habmonancs y 2 (1,25%) uenosex.
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BriBoasl. [Ipu npocnexktuBHOM HaOmonennu B teuennu 11,44+0,9 mec neranbHOCTh y 60nbHBIX TOJIA cocraBmia
13,7%, B TOM uncie 4,7% — B cranmonape u 8,9% — npu OTIaJICHHOM HAOIOICHHUH, ITPHU 3TOM JICTaJIbHOCTh B CTAI[HOHAPE
ObUTa JOCTOBEPHO BHIIIE Y OOJBHBIX TPYHIIBI BBICOKOTO M CPEIHEBBICOKOTO PUCKA 10 CPAaBHEHUIO C MAIlMEHTaMHU
CPETHEHN3KOTO ¥ HU3KOTO PUCKA; B TO XK€ BpEMs, HE YCTAHOBJICHO CTaTHCTHYECKH 3HAUMMBbIX PA3JIMUMHA MEXIY dTHMHU
IpyINIaMH 10 OTAAJCHHONW CMEPTHOCTH; OCHOBHOW NPHYMHOW cMepTu B OosbHuUIe Obuta TOJIA, a To BpeMms Kak mpu
JUTUTEIEHOM HaOMIOIeHHH 1Tpeoliiasiana ceplieYHO-COCYINCTasi CMEPTh U CMEPTh OT paKa.

KoaroueBrble ciioBa: sierounast 5M0O0JIHsl, CMEPTHOCTB, ITPOTHO3.

Summary. Long-term prognosis in patients with pulmonary embolism.

Venous thromboembolism (VTE), clinically expressed as deep vein thrombosis (DVT) or pulmonary embolism (PE),
is, globally, the third most common acute cardiovascular syndrome after myocardial infarction and stroke. Pulmonary
embolism is associated with high morbidity and mortality. The long-term prognosis of these patients is insufficiently
studied.

Aim: To analyze mortality and clinical events at long-term follow-up in patients with confirmed PE.

Material and methods: The study included 168 patients with PE, 53% men and 47% women, mean age 61.2+12.8
years, consecutively hospitalized in the Institute of Cardiology. Patients were classified into four risk groups according to
the 2019 European Society of Cardiology Guidelines. Patients were followed-up for a mean period of 11.4+0.9 months.

Results. During the study period died 23 people (13.7%), 8 of them during hospitalization and another 15 — after
discharge from the hospital; in the latter, death occurred suddenly — in 4 cases (26.6%), it was due to cardiovascular causes
- in 4 cases (26.6%), through cancer - in 5 (30%) people and from other causes - in 2 (13.3%) patients. Recurrent VTE
was observed in 4 (2.5%) subjects, including PE — in 3 and DVT in 1 patient. During the surveillance period 4 (2.5%)
patients developed stroke, 5 (3.1%) - acute myocardial infarction, 1 (0.2%) patient - another arterial event. Hemorrhagic
complications suffered 20 patients. Chronic thromboembolic pulmonary hypertension was detected in 12.4% of people
over 5.4+2.8 months after primary PE. Newly diagnosed cancer was observed in 2 (1.25%) people.

Conclusions. The mortality rate in PE patients over an average period of 11.4+0.9 months was 13.7%, including 4.7% - in
hospital and 8.9% - at long-term follow-up; in-hospital death was significantly higher in patients in the high and intermediate
high risk category compared to those with intermediate-low and low risk and no statistically significant differences were
established between these groups in the long-term mortality rate; the main cause of death in the hospital was PE, and during
the surveillance period death from cardiovascular causes predominated, followed by death from cancer.

Key words: pulmonary embolism, mortality, prognosis.

Introducere.

Tromboembolismul venos (TEV), exprimat clinic
prin tromboza venoasa profunda (TVP) sau embolie
pulmonara (EP), este, la nivel global, al treilea cel mai
frecvent intilnit sindrom cardiovascular (CV) acut
dupa infarctul miocardic (IM) si accidentul vascular
cerebral (AVC). Incidenta anuald a EP variaza intre
39-115 cazuri la 100 000 de locuitori. Incidenta EP
este de aproape 8 ori mai mare la persoanele peste 80
ani, comparativ cu cei aflati in a 5-a decada a vietii
[1].

Embolia pulmonara este asociata cu morbiditate
si mortalitate ridicati. In mai multe publicatii a fost
analizatd mortalitatea pe termen scurt si raportate
rate de 4 — 17% la 3 luni dupd eveniment, variatia
larga fiind datoratd diferentelor dintre surse (studii
clinice, analize retrospective, date din registre).
Riscul sporit de mortalitate la pacientii cu EP nu
se limiteazd doar la faza timpurie a bolii. Au fost
relatate rate de mortalitate pe termen lung de >30%
dupa 5 ani, depasind de 2,5 ori riscul de deces in
populatia generald raportat la varstd si sex [2].
Totodata, datele literaturii cu privire la evolutia pe
termen lung a EP, prognosticul acestor pacienti si
evenimentele dezvoltate la distantd de la debutul

bolii sunt putin numeroase. Un numar mic de studii
s-a axat nemijlocit pe acest subiect, datele existente
fiind In mare parte selectate din studii clinice care au
evaluat noi medicamente antitrombotice si care au
inclus atat pacienti cu EP, cat si pacienti cu TVP, iar
rezultatele pentru pacientii cu EP nu sunt prezentate
separat. In plus, aceste studii respectd, de regul,
un sir de criterii de excludere (virstd, instabilitate
hemodinamica, speranta de viata limitata, etc), astfel
ca nu reflectd populatia din practica clinicd reala.
Urmarirea de durata a pacientilor cu EP in contextul
comorbiditatilor si factorilor de risc asociati ar
permite evidentierea unor aspecte care pot contribui
la optimizarea managementului acestei categorii
de bonavi in vederea ameliordrii prognosticului si
reducerea poverei complicatiilor pe termen lung.

In studiul realizat ne-am propus si analizim
rezultatele clinice pe termen lung intr-o cohorta
neselectata de pacienti consecutivi cu EP din ,,practica
clinica reala”.

Material si metode.

In studiu au fost inclusi toti pacientii cu EP
spitalizati consecutiv in Institutul de Cardiologie in
perioada ianuarie 2020 — decembrie 2022. Pacientii
cu virsta sub 18 ani si cei cu hipertensiune pulmonara
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cronicd tromboembolica (HPTCTE) cunoscuta nu au
fost inrolati.

Caracteristicile demografice, inclusiv varsta, sexul,
indicele masei corporale, parametrii clinici standard
(frecventa respiratorie, frecventa cardiaca, saturatia de
oxigen In singe, tensiunea arteriala sistolica si diastolica)
siinvestigatiile de laborator (inclusiv nivelul d-dimerilor
plasmatici, troponina cantitativa si concentratia serica
a peptidei natriuretice — NTproBMP) au fost obtinuti
la momentul spitalizarii. Toti pacientii au fost supusi
radiografiei toracice, examenului ecocardiografic
transtoracic (cu determinarea supraincarcarii presionale
si disfunctiei de ventricul drept (VD)), 70% din pacienti
au fost evaluati prin angiografie pulmonard prin
tomografie computerazita.

Factorii de risc pentru EP au fost definiti in
felul urmator: diagnostic anterior de EP sau TVP,
diagnostic de cancer, suplimentarea cu estrogeni,
trombofilia, oricare dintre urmatoarele conditii
suportatd in ultimele sase saptamini pina la
prezentare: interventie chirurgicala, traumatisme sau
fracturi, infarct miocardic acut, calatorie de peste
patru ore durata, imobilitatea de peste o saptimana,
sarcina sau perioada postpartum.

Pacientii au fost clasificati in 4 grupuri de
risc conform Ghidului Societatii Europene de
Cardiologie 2019 pentru diagnosticul si abordarea
terapeutica a emboliei pulmonare acute [1] Pacientii
cu instabilitate hemodinamicd (stop cardiac, soc
cardiogen, hipotensiune arteriala persistentd) au fost
categorizati in grupul cu risc 1nalt. Riscul intermediar-
inalt a fost constatat in prezenta disfunctiei de VD si
valori crescute ale troponinei cardiace, in acelasi timp
prezenta doar unui dintre acesti parametri a clasificat
pacientul in grupul cu risc intermediar-scizut. In lipsa
semnelor si simptomelor enumerate pacientii au fost
considerati a avea risc redus.

Toti pacientii au administrat tratament
anticoagulant in spital, acesta fiind recomandat si
dupa externare pentru o duratd apreciata in fiecare
caz in functie de riscul individual de recurenta a
tromboembolismului venos conform recomandarilor
Ghidului SEC [1].

Pacientii au fost urmariti pana la data decesului sau
pina la finele studiului (01/02/2023) prin vizite repetate
la 6 luni si la un an sau au fost contactati prin telefon
sau s-a discutat prin telefon cu rudele pacientului si
cu medicul de familie. Au fost urmarite urmatoarele
evenimente clinice adverse: decesul, diagnostic nou
stabilit de cancer, evenimente CV (IMA, AVC), TEV
recurent, HPTCTE, reactii hemoragice.

Analiza statistica

Variabilele categoriale sunt prezentate ca
numaratori si proportii si variabilele continue sunt

prezentate ca medie (deviatie standard). A fost
utilizat testul Chi-patrat pentru a compara variabilele
categoriale, analizi ANOVA pentru a compara
variabile continue cu distributie normala si testul
Kruskal-Wallis pentru a compara variabile continue
cu distributie anormald. Curbele de supravietuire
ale pacientilor cu EP in raport cu categoria de risc
atestatd au fost evaluate folosind metoda Kaplan-
Meier. Valoarea p consideratd pentru semnificatia
statistica a fost 0,05.

Rezultate.

In studiu au fost inclusi 168 pacienti cu EP,
89 (53%) barbati si 80 (47%) femei, virsta medie
61,2+12,8 ani (intre 29 si 92 ani). Caracteristica
clinicd a pacientilor si frecventa factorilor de risc
pentru EP in lotul de studiu sunt prezentate in tabelul
1 si tabelul 2, respectiv.

Tabelul 1.
Caracteristica clinica a pacientilor lotului de studiu
Parametrul
Virsta, ani 61,2+ 1,0
Barbati (%) 89 (52,7%)
Femei 80 (47,3%)
Greutatea, kg 85,1+1,3
IMC, kg/m? 29.4 +0.4
Diabet zaharat (%) 29 (17,2%)
Hipertensiune arterial (%) 112 (66,3%)
Dislipidemie (%) 102 (60,4 %)
Fumat (%) 21 (12,4%)

Dupa clasificarea severitatii EP recomandata de
SEC [1] pacientii lotului de studiu au fost stratificati
dupd cum urmeaza: risc inalt -3,8% (6) , intermediar
inalt— 17,1% (29), intermediar redus — 48,7% (82) si
scazut — 30,4% (51).

Durata de supraveghere a pacientilor a constituit
11,4+0,9 luni. Durata aflarii n spital a fost de 8,9+0,4
zile. Au decedat pe parcursul studiului 23 de persoane
(13,7%), 8 dintre acestea in timpul spitalizarii si
alte 15 — dupa externare din spital, in medie peste
333,1+76,6 zile de la includere in studiu; la ultimii
decesul a survenit subit — 1n 4 cazuri (26,6%), a fost
de cauza CV —in 4 cazuri (26,6%), prin cancer — la 5
(30%) persoane si de alte cauze — 2 (13,3%) pacienti.

Tabelul 2.
Distributia factorior de risc pentru EP in lotul
de studiu

Factorul de risc N (%)

TVP 97 (57,4%)
Arterita 6 (3,6%)

Varice 57 (33,7%)

TEV in antecedente 20 (11,8%)
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Diabet zaharat 29 (17,2%)
Maladie autoimuna 9 (5,3%)
Cancer 20 (11,8%)
COVIDI19 26 (15,4%)
HTA 112 (66,3%)
Dislipidemie 102 (60,4 %)
CI cu leziuni coronariene 41 (24,3%)
M 17 (10,1%)
AVC 9 (5,3%)
FA 44 (26%)
(@ 128 (75,7%)
Obezitate 38 (22,5%)
Boala respiratorie cronica 35 (20,7%)
Boli inflamatorii a intestinului 8 (4,7%)
Boala renala 11 (6,5%)

St I-111 10 (5,9%)

StV 0

St V-VI 1 (0,5%)
Boala hepatica 7 (4,1%)
Tratament chirurgical 12 (7,1%)
recent
Imobilizare 18 (10,7%)
Calatorie indelungata 16 (9,5%)
Trauma 8 (4,7%)
Spitalizare cu limitarea 32 (18,9%)
miscarilor (>3zile)
Chimioterapie 7 (4,1%)
Radioterapie 4 (2,4%)
Transfuzii de singe 4 (2,4%)

Fumator

21 (12,4%)

Legenda: AVC — Accident vascular cerebral; CI —
Cardiopatie ischemicd; FA — Fibrilatie atriala; HTA —
Hipertensiune arteriald; IC — Insuficienta cardiacd; IM —
Infarct miocardic; TEV — Tromboembolism venos; TVP
— Tromboza venoasa profunda

TEV repetat a fost urmarit la 4 (2,5%) persoane,
inclusiv EP—1a3 siTVPIla 1;doud persoane (1,25%)
au suportat evenimente trombotice n alte regiuni: 1
— cerebrald si 1 — splanhnica; Au dezvoltat AVC 1n
perioada de supraveghere— 4 (2,5%) pacienti, IMA —
5(3,1%), un alt eveniment arterial — 1 (0,2%) pacient.

Complicatii hemoragice au suportat 20 (12%)
de pacienti, inclusiv cutanate — 3 cazuri, nazale — 9,
gastrointestinale — 2, renale —1, ginecologice — 2,
dentare — 3, dintre acestea 14 au fost de un grad usor,
5 — grad moderat si 1 — grad sever. La 55% din ei
au fost inregistrate hemoragii recidivante, inclusiv la
10 — cu localizare similard si in un caz — cu o alta
localizare; durata tratamentului anticoagulant pina
la dezvoltarea complicatiei hemoragice a constituit
53,6+15,8 zile (intre 15 si 365 zile)

HTPCTE s-a inregistrat la 12,4% persoane,
diagnosticul fiind stabilit peste 5,4+2,8 luni de la
evenimentul primar de EP.

Cancer nou depistat in perioada de supraveghere a
fost urmarit la 2 (1,25%) persoane, in un caz — primar
diagnosticat cu localizare in tractul gastrointestinal si
in alt caz — dezvoltarea metastazelor.

Am analizat de-asemenea evolutia bolii pe termen
lung in raport cu categoriile de risc stabilite dupa
criteriile SEC (pacientii cu risc inalt si intermediar
inalt au format un singur grup). Au decedat in spital
16,2% din grupul de risc inalt si intermediar nalt,
1,2% — din grupul cu risc intermediar si 2% din
cel cu risc redus (p=0,01), iar dupd externare din
spital la urmarire de durata au decedat 11,4% din
grupul de risc inalt si intermediar inalt, 11% din
cei cu risc intermediar si 4% din cei cu risc redus
(p>0,05). Astfel, din totalul celor decedati in spital
75% (6 pacienti) au fost din categoria de risc inalt si
intermediar inalt si 25% (2 pacienti) — din categoria
curisc intermediar; dupa externare din spital in prima
luna au decedat 2 (1,25%) pacienti (unul — din grupul
cu risc nalt si unul — din cel cu risc redus), in primele
6 luni au mai decedat 6 persoane (3,75%), inclusiv 5
din grupul cu risc intermediar si unul din cel cu risc
redus, la un an din aceste grupuri a mai decedat cite
un pacient si restul 5 (3,1%) subiecti (2 din grupul
cu risc inalt si intermediar-inalt, 2 din grupul cu risc
intermediar si unul din cel cu risc redus) au pierdut
viata dupa 2 ani; aceste date sunt reflectate de curbele
Kaplan Meier prezentate in figura 1.

TEV repetat a fost inregistrat la 4 persoane, toate
din grupul cu risc redus, inclusiv EP —la 3 si TVP la
1; doud persoane au suportat evenimente trombotice
in alte regiuni: 1 — cerebrald (pacient cu risc nalt) si
1 — splanhnica (pacient cu risc redus); In perioada de
supraveghere au dezvoltat AVC — 4 pacienti (1 din
grupul cu risc nalt si intermediar 1nalt si 3 din cei cu
risc intermediar redus), IMA au suportat 5 persoane (1
din grupul cu risc inalt si intermediar nalt si 4 din cei
cu risc intermediar redus), un alt eveniment arterial a
prezentat — un pacient din grupul cu risc inalt. Cancer
nou depistat a fost urmarit la 2 persoane (1 din grupul cu
risc inalt si intermediar inalt si 1 in grupul cu risc redus).

Discutii.

Publicatii cu privire la prognosticul pacientilor
cu EP sunt putine la numar. Datele cunoscute au fost
in mare parte selectate din studii clinice dedicate
evaluarii unor medicamente antitrombotice la
pacientii TEV, care au un sir de criterii de excludere
si in care pacientii cu EP, de reguld, nu sunt analizati
separat. O altd sursd de informatii sunt analizele
retrospective din registre nationale sau baze de date
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Figura 1. Curbele Kaplan Mieir in raport cu grupurile de risc stratificate dupa criteriile SEC

ale unor spitale, care contin doar parametri pre-
selectati, o parte din caracteristicele bolnavului fiind
omise.

In sudiul realizat, pe un lot de pacienti consecutivi
din practicaclinicareala, care au fost tratati in Institutul
de Cardiologie si urmadriti pe o perioada de 11,4+0,9
luni (intre 1 si 48 luni), am evaluat evenimentele
clinice survenite dupa stabilirea diagnosticului de EP.

Ratele de mortalitate raportate pe termen lung
la pacientii cu EP variaza destul de mult intre
studii datorita unui sir de cauze, precum specificul
studiului, diferentele intre cohortele de studiu
dupa criteriile de selectie, dupa varsta, frecventa
comorbiditatilor, statutul oncologic, perioada de
urmadrire si particularitatile sistemelor nationale de
asistenta medicala.

In citeva studii clinice care au evaluat diferite
tratamente anticoagulante la pacienti cu EP rata de
mortalitate raportatd la 3 luni a variat intre 0% si
4,7%, cu o medie de 4,3%. Totodatd mortalitatea
datorata EP a fost mult mai mica, 0% — 2,2%, cu o
medie de 0,8% [3-5]. In trialul van Gogh cu 2110
pacienti tratati cu anticoagulante mortalitatea la 6

luni a constituit 5,2% [6]. Analiza datelor din trei
studii multicentrice [7-9] care au evaluat pacienti cu
EP relateaza o mortalitate generala medie la 3 luni de
7,2% (de la 3,8% la 14,3%), totodata rata de deces
legata de EP a fost de 1,8%.

Mortalitatea la 3 si 6 luni pentru pacientii cu EP
a fost, de asemenea, raportata din datele unor registre
mari. Analiza din Registrul International (ICOPER),
care a inclus 2393 de pacienti cu EP a anuntat o rata
cumulativa a mortalitatii la 3 luni de 15,3%, decesul
atribuit emboliei pulmonare constituind 6,9% [10]. In
publicatia semnata de Murin cu colegii si bazata pe
datele registrului din California cu 21.625 de pacienti
cu EP [11] 6,0% din subiecti au decedat in timpul
spitalizarii, alti 8,7% — pina la 6 luni dupa externare,
rata totald a mortalitatii la 6 luni fnsumind 14,7%.
La pacientii din Registrul Spaniol RIETE (Registro
Informatizado de Enfermedad Tromboembolica
Espariola) rata de mortalitate a fost de 4,4% si 9,5%
la ziua 15 si ziua 90, respectiv, pentru analiza data
fiind exclusi pacientii cu insuficienta cardiaca cronica
concomitentd sau boald pulmonara cronica. Embolia
pulmonara a fost cauza a 56,4% dintre decesele
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survenite in primele 15 zile, dar a reprezentat doar
9,9% din decesele urmarite Intre ziua 15 si 90 [12].

Analizind datele din Registrul PERGO (The
Pulmonary Embolism Registry of Géttingen un grup
de autori din Germania au raportat o mortalitate
la 5 ani de 37,1% [13]. Indicatori similari au fost
publicati din registrul Australian (31,6%) [2] si din
bazd de date regionala canadiana (26,0%) [14].
In cohorta de pacienti din registrul PERGO 71%
dintre decesele urmarite au avut loc in primii 3 ani
dupa EP. Mortalitatea in aceasta cohortd a fost de 3
ori mai mare decit in populatia generala in perioada
respectiva si aceastd tendintd s-a mentinut pe toatd
durata de urmadrire, in plus, cei care au supravietuit
peste 5 ani dupa EP au prezentat o probabilitate de
deces pe termen lung cu 40% mai inalta fata de cea
asteptata in raport cu varsta, sexul si anul de nastere.

Putine studii clinice au evaluat mortalitatea pe
termen lung la pacientii cu EP. Singurul studiu clinic
randomizat realizat de echipa lui Agnelli G pe un
lot de 326 pacienti cu un prim episod de EP, care au
primit 3 luni de tratament anticoagulant fara recidiva
sau sangerare, ulterior fiind separate in doua brate:
unul a oprit medicatia anticoagulanta, al doilea — a
prelungit tratamentul pentru incad 3-9 luni, a raportat
19 decese (5,8%) pe o perioada de urmarire de 33,8
luni, doud decese (0,6%) fiind atribuite EP [15].

In analiza semnati de Pengo si colab. pe un lot de
223 de pacienti cu EP recrutati intr-un singur centru au
decedat 41 de pacienti (18,4%) la o duratd de urmarire
de 94,3 luni, 18 pacienti (8,1%) au decedat 1n timpul
spitalizarii, ca urmare a episodului initial de EP, doar
un singur deces fiind legat de EP dupa externare.
Rata cumulativa a mortalitatii a fost de 10,3% la 3
luni, 13,4% la 1 an, 20,1% la 5 ani si 25,1% la 10
ani [16]. Un alt studiu a raportat o ratd de mortalitate
mult mai mare, de 43,4%, la 2,1 ani dupa un episod de
EP, embolia pulmonara constituind cauza de deces la
9,7% dintre pacienti [17]. Majoritatea pacientilor din
acest studiu au suferit EP in timpul spitalizarii pentru
alta boala, iar varsta medie a acestor pacienti a fost de
71-74 de ani.

Un studiu populational a urmarit o cohorta de 819
persoane cu EP pentru o perioadd medie de 6,1 ani
[18]. Rata cumulativd a mortalitatii la 7 zile a fost
de 7,7%, la 30 zile —13,1% si la un an 25,4%. Astfel,
ratele mortalitatii pe termen lung diferd considerabil
in functie de tipul de studiu, diferente in selectia
pacientilor, durata de urmarire. In general, cele mai
multe decese in timpul urmaririi pe termen lung par
sa fie legate de boala asociatad mai degraba decat de
EP recurenta sau de episodul initial de EP.

In lotul de pacienti cu EP studiat de noi pe o
perioada medie de 11,4+0,9 luni rata de mortalitate

pe toatd durata urmaririi a constituit 13,7% (au decedat
23 de pacienti), inclusiv 8 (4,8%) dintre acestea - in
timpul spitalizarii si alti 15 (8,9%) — dupa externare din
spital, Tn medie peste 333,1+£76,6 zile de la includere
in studiu. La un termen de 3 luni dupa externare au
decedat — 2 persoane, la 6 Iuni - 6, laun — 8, la 2 ani —
13, mai tirziu — au fost Inregistrate inca 2 decese.

In raport cu categoriile de risc stabilite dupa
criteriile SEC mortalitatea s-a prezentat in felul
urmator. Au decedat in spital 16,2% din grupul de
risc inalt si intermediar inalt, 1,2% — din grupul cu
risc intermediar si 2% din cel cu risc redus (p=0,01),
iar in perioda postspitaliceasca au decedat 11,4% din
grupul de risc Tnalt si intermediar nalt, 11% din cei cu
risc intermediar si 4% din cei cu risc redus (p>0,05).

Conform datelor din registrul PERGO pacientii
cu EP si cancer au decedat de doua ori mai frecvent
decat cei fara malignitate si decesul a survenit la ei
mai devreme dupa EP. Cancerul activ la momentul
embolismului pulmonar a fost cel mai important
factor de risc pentru mortalitate tardivd pana la 3
ani dupa EP, decedind 2 din 3 pacienti cu cancer si
mortalitatea fiind mai Tnalta printre cei cu metastaze
cunoscute. La pacientii care au supravietuit primii
3 ani dupa EP, cancerul cunoscut nu s-a asociat cu
o mortalitate mai mare in timpul urmaririi ulterioare,
ceea ce, probabil ar putea fi explicat prin faptul
vindecarii sau remisiei bolii canceroase, afectand
astfel riscul de mortalitate mai putin decat factorii de
risc cardiovascular si varsta [13].

Datele din lotul nostru de pacienti cu EP sunt
comparabile cu cele relatate de Eckelt J. cu colegii in
baza indicatorilor din registrul PERGO, 40% dintre
pacientii urmariti de noi, care aveau boald canceroasa
au decedat in primii 3 ani dupa epizodul initial de EP.

Datele raportate din registrul PERGO arata
ca cancerul a fost o cauza prioritara de deces pe
termen lung insumind 28,5%, fapt ce s-a corelat cu
constatarile rapoartelor anterioare [19]. Totodata, Ng
et al. [2] a stabilit ca bolile cardiovasculare (inclusiv
EP) sunt cauza cea mai frecventa de mortalitate tardiva
la pacientii cu EP, reprezentand 36% din decese.
Mortalitatea datorata bolilor cardiovasculare sau
legata de EP (19,5% dupa >30 de zile) a fost mai mica
inregistrul PERGO comparativ cu lotul lui Ng et al. in
ciuda unei distributii similare a comorbiditatilor CV
si a cancerului in cohortele analizate, diferenta fiind
explicatd prin cause multifactoriale, dar si invocind
tendinta de scadere a mortalitatii CV in populatie. Este
remarcat faptul ca cauzele de deces au o semnificatie
diferitd in functie de durata de supravietuire dupa
EP. In timp ce decesele timpurii ar putea fi atribuite
EP sau complicatiilor asociate, cancerul a fost cauza
predominantd de mortalitate in primii 3 ani dupa EP,
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iar evenimentele cardiovasculare si infectiile au fost
cele mai frecvente motive de deces dupa 3 ani de la
diagnosticarea EP la pacientii din registrul PERGO
[13].

In lotul nostru de studiu mortalitatea
intraspitaliceasca a fost cauzata in special de EP, iar
la supraveghere de duratd decesul a survenit subit —
in 4 cazuri (26,7%), a fost de cauza CV — in 4 cazuri
(26,7%), prin cancer — la 5 (30%) persoane si de alte
cauze — la doi pacient;

Mortalitatea din cauza sangerarii a fost rara in
cohorta registrului PERGO (2,5%) si a aparut mai
tirziu de 3 ani dupd EP in 6 din 9 cazuri. In schimb,
decesul din cauza recidivei EP a avut loc aproape
de doua ori mai des (4,7%). Important, pe parcursul
primului an dupa EP, au fost urmarite 9 recidive fatale
de EP, dar doar 2 hemoragii fatale, desi informatii
detaliate despre durata anticoaguldrii nu au fost
disponibile, s-a presupus subutilizare sau o durata
insuficienta a tratamentului anticoagulant n cohorta
acestui registru [13].

In lotul de pacienti cu EP urmirit de noi decese
cauzate de hemoragii si recidive fatale de EP nu au
fost documentate.

Riscul de TEV recurent pe termen lung la
pacientii cu EP a fost evaluat in citeva studii clinice
[15,20, 21]. In studiul lui Agnelli et al., TEV recurent
a aparut 1n 3,1 si 3,8% pe pacient-an dupa incetarea
tratamentului anticoagulant [15]. Schulman S. cu
colab. au raportat datele unui studiu multicentric
cu 897 de pacienti cuTEV alocati pentru a primi 6
sdptamani sau 6 luni de terapie anticoagulantd si
care au fost urmariti timp de 2 ani. Dintre pacienti
cu EP 20,5% au dezvoltat TEV recurent in perioada
de urmarire (corespunziator unei rate de recidiva
de 10,2% pe pacient-an), majoritatea recidivelor
survinind dupa oprirea terapiei anticoagulante [20].
In majoritatea studiilor, au fost raportate rate similare
de recurentd la pacientii cu EP si la pacientii cu TVP.
In plus, s-a observant, ci pacientii care au prezentat
initial EP au inregitrat tendinta de a avea recurente
sub forma unei alte EP, iar pacientii care au avut
initial TVP au dezvoltat recurente sub forma similara
[15,21]. In analiza publicata de Pengo et al., incidenta
cumulatda a TEV recurent a fost de 4,9% dupa 3 luni,
8,0% dupa 1 an, 22,1% dupd 5 ani si 29,1% dupa
10 ani de urmarire [16]. In randul pacientilor cu EP
recurentd, rata letalitatii raportatd variaza de la 10 la
45% [4,15]. Aceastd ratd ar putea fi supraestimata,
deoarece autopsia a fost efectuatd rar atunci cand
EP a fost suspectata clinic drept cauza decesului, iar
unii pacienti cu moarte subitd inexplicabila au fost
considerati a fi avut epizod nou de EP 1n absenta unei
cauze alternative clare de deces.

Datele din studiul nostru se coreleaza cu cele
raportate de alti autori, am urmarit 4 cazuri (2,5%) de
TEV recurent, 3 dintre acestea prin EP si 1 prin TVP,
cazuri letale nu s-au inregistrat.

Concluzii.

Ratademortalitate la pacientii cu tromboembolism
pulmonar pe o perioada medie de urmairire de
11,4+0,9 luni a constitut 13,7%, inclusiv 4,7% — in
spital si 8,9% — la urmarire de durata, decesul in spital
fiind inregistrat In proportie semnificativ mai mare
la pacientii din categoria de risc Inalt si intermediar
inalt comparativ cu cei cu risc intermediar redus
si redus, totodatd nu au fost stabilite diferente
statistic semnificative Intre aceste grupuri in rata de
mortalitate la distantd; principala cauzad de deces in
spital a fost embolismul pulmonar, iar in perioada de
supraveghere pe termen lung a predominat decesul de
cauza cardiovasculard, urmat de decesul prin cancer.

Tromboembolism venos repetat la urmarire
de duratd s-a inregistrat la 2,4% (4) din pacienti,
manifestat prin embolism pulmonar in 75% cazuri
si tromboza venelor profunde — in 25% cazuri, toate
evenimentele s-au dezvoltat in grupul cu risc redus.
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