IMPACTUL BOLII
FICATULUI STEATOZIC
ASOCIATE DISFUNCTIEI
METABOLICE IN PATOLOGIA
CARDIOVASCULARA LA COPII
SI ADOLESCENTI

Rezumat

Ficatul si inima, cele doud organe vitale ale corpului
uman, desi distincte ca structurd, functie si metabolism,
interactioneazd reciproc intr-o manierd unicd, prin care
disfunctia acutd si cronicd a unuia il afecteazd pe celdlalt.
Leziunile hepatice afecteazd fiziologia, structura si functia mi-
ocardului i, invers, patologia miocardului afecteazd fiziologia
si functia ficatului. Au fost analizate 84 de lucrdri referitoare
la asocierea dintre patologia ficatului si cea cardiovasculard la
copii si adolescenti, dintre care au fost selectate 32 de articole
relevante. Acest studiu de sintezd oferd cadrul clinic de baza
necesar pentru a identifica patologiile cardiovasculare, aso-
ciate cu spectrul divers al bolilor hepatice pediatrice la copii
si adolescenti. Interactiunile dintre ficat si inimd la copii au
anumite diferente distincte, cu cele observate la adulti, iar
cunoasterea acestei interactiuni este esentiald pentru a opti-
miza diagnosticul precoce si interventiile medicale si pentru
a imbundtdti rezultatele in patologia hepaticd si cardiacd
pediatricd. Analiza articolelor selectate a demonstrat cd
copiii cu steatozd hepaticd prezintd risc de modificdri ate-
rosclerotice precoce si anomalii cardiace. Sunt necesare studii
longitudinale pe termen lung pentru a determina patologia
hepaticd neinfectioasd pediatricd si severitatea acesteia, care
influenteazd rezultatele cardiovasculare pe termen lung in
populatia generald. Evolutia dezvoltdrii patologiilor complexe
cardiohepatologice in varstele pediatrice precum boala ficatu-
lui steatozic, cardiomiopatia ciroticd, o consecintd comorbidd
directd a bolii hepatice cirotice in stadiu terminal, consecinte
vasculare pulmonare ale cirozei cronice, consecinte hemodi-
namice ale insuficientei hepatice acute necesitd o abordare
complexd pentru preventia complicatiilor pe termen lung.

Cuvinte-cheie: boala ficatului steatozic asociatd disfunctiei
metabolice, functia cardiacd, aterosclerozd, copii

Summary

The impact of metabolic associated steatotic liver disease
on cardiovascular pathology in children and adolescents

The liver and the heart, the two vital organs of the human body,
although distinct in structure, function and metabolism, inter-
act with each other in a unique manner, whereby acute and
chronic dysfunction of one affects the other. Liver lesions affect
the physiology, structure and function of the myocardium and,
conversely, myocardial pathology affects the physiology and
function of the liver. About 84 papers were analyzed regarding
the association between liver and cardiovascular pathology in
children and adolescents, from which 32 relevant articles were
selected. This review provides the basic clinical framework
needed to identify cardiovascular pathologies associated with
the diverse spectrum of pediatric liver diseases in children and
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adolescents. Liver-heart interactions in children have some
distinct differences from those observed in adults, and knowl-
edge of this interaction is essential to optimize early diagnosis
and medical interventions and to increase in pediatric liver
and heart pathology. The analysis of selected articles demon-
strated that children with metabolic associated steatotic liver
disease are at risk of early atherosclerotic changes and cardiac
abnormalities. Long-term longitudinal studies are needed to
determine the extent in pediatric non-infectious liver pathol-
ogy and the severity of influence on long-term cardiovascular
growth in the general population. Evolution of development
of complex cardio-hepatic pathologies in pediatric age such as
fatty liver disease, cirrhotic cardiomyopathy, a direct comorbid
consequence of end-stage cirrhotic liver disease, pulmonary
vascular consequences of chronic cirrhosis, hemodynamic
consequences of complex acute liver failure for the prevention
of complex acute liver failure.

Keywords: metabolic associated steatotic liver disease, cardiac
function, atherosclerosis, children

Pesrome

Brustue memabonuuecku-acCOMpPOBAHHOI cteamos-
HOti 60/1e3HU neveHU HA cepieuHO-coCyOUCmYIo namoro-
2uto y Oemeii u noOPoCcmMKo6

Ileuenv u cepdue, 08a HUSHEHHO BANCHBIX OP2AHA Hesio8eye-
CK020 mend, XOms U PA3IUdamcsi no cmpykmype, QyHx-
uuu u memabonusmy, ezaumooeticmsyiom opyz ¢ opyeom
YHUKATILHbIM 00pA30M, NPU IMOM OCMPAST U XPOHUHECKAS
OuchyHKyus 001020 enusem Ha Opyezoil. ITopaxenus ne-
ueHU AUSIOM HA PUIUOTIOZUI0, CIIPYKMYPY U PYHKUUIO
muoxapoa u, Ha06opom, NAMoR0Us MUOKAPOA 7Usiem HA
Pusuonozuio u Ppynxkyuo neweru. bvino npoananusuposaro
0K0710 84 cmameti OMHOCUMENILHO C85I3U MeHc Oy namosnozuetl
neueHu u cepOeuHo-coCyOUcmoti cucmemot y demeti t noo-
pocmKo8, u3 Komopuix 6vino omobparo 32 coomeemcmey-
toujue cmamvu. B amom 0630pe npedcmasnena 6a306as
KAUHUYECKAS cmpyKmypa, Heo0X00umas O7isi bis6/eHUS
cepOeuHO-coCYOUCbIX NAMOIO2UL, CBI3AHHBIX ¢ PA3HOO-
6pastvim cnekmpom OemcKkux 3a60ne6anuii newenu y demeii
u nodpocmxos. Bsaumooeticmeust neueHu u cepoya y Oemeii
UMEI HEKOMOPble IBHbLE OMIUMUS O MeX, KOMopble Ha-
O71100arOmcst y 83POCTIbIX, 3HAHUE 3020 83AUMO0ETiCBUS
Heo6x00umo 0715 ONMUMU3AUUU PaHHeTl OUAZHOCMUKU U
MEOUUUHCKUX BMEWAMEnbCne, a makice O Yy ueHus
pe3ynvmamos npu 0emckotl namonoeuu neweHu U cepoya.
Ananus 8vibpantvix cmameti nokasaz, 4mo 0emu co cmead-
MO3HbIM 3a6071€8aHUEM NeUeHU N00BePIHeHbL PUCKY PAHHUX
AmepoCKIepOMU1ecKUX UsMeHeHUTl U cepOetHbIX AHOMATUIL.




Heo6x00umvt doneocpoutivie npodosnvHvle Uccnedo8anus s
onpeodeneHus cmeneHu, 6 KOMopoil 0emcKas HeUHMeKUUOH-
HAS NAMON02US NeUeHU U ee MANECMb BTIUAIOM HA 007120~
cpoutbvle cepieuHO-cocyOUCcnble UCX00bL 8 00Uieli NONYIAUUU.
D6OMOUUA Pa3BUMUT KAPOUOTIOZUHECKUX OCTIONCHEHUT] npu
namonozuy neveHu 6 0emckom 803pacme, MaKux Kax me-
mabonuyeckoe c6A3aHHOE Ceamo3Hoe 3a00esanue neveHu,
UUPPOMUHecKas KapouoMUonamus, npamoe KOMopouoHoe
nocnedcmeue MepMUHAILHOLU CMAOUU YUPPOMuUUecKoil
6071e3HU NeueHuU, 1e204HO-COCYOUCIbIE NOCTIEOCBUS XPOHU-
4ecK020 YUPPO3a, 2eMOOUHAMUHUECKUE NOCTIEOCBUS 0CTPOT
neueHouHot HedOCMAmoUHOCMU, mpedyem KOMNIEKCHO20
100x00a 07151 NPOPUAAKIMUKY 0MOATEHHBIX OCTIOHCHEHUL.

Kmiouesvie cnosa: memabonuueckoe cé3anHoe CreanosHoe
3a6onesanue, cepoeuHas PyHKUUS, amepocknepos, demu

Introducere

In ultimele doua decenii, cresterea prevalentei
excesului de greutate si a obezitatii explica aparitia
bolii ficatului steatozic asociata disfunctiei meta-
bolice (MASLD) ca principala cauza a bolii hepatice
cronice la nivel mondial. Copiii si adolescentii cu boa-
la ficatului steatozic prezinta rezistenta la insuling,
intoleranta la glucoza si dislipidemie. Astfel, MASLD
a aparut ca o componenta hepatica a sindromului
metabolic si un puternic factor de risc cardiovascular,
chiar si la o varsta foarte fragedd. Mai multe studii,
inclusiv in populatii pediatrice, au raportat asocieri
independente intre MASLD si markerii ateroscle-
rozei subclinice, inclusiv vasodilatatia mediata
de flux afectat, cresterea grosimii intima-media a
arterei carotide si rigiditatea arteriala, dupa ajusta-
rea factorilor de risc cardiovascular si sindromului
metabolic. MASLD este asociata cu alterari cardiace,
incluzand structura ventriculara stanga anormala si
functia diastolica afectata. Durata acestor procese
patologice subclinice poate fiimportanta, deoarece
tratamentul pentru prevenirea progresarii patologiei
cardiovasculare este eficient atunci cand este initiat
cat mai precoce.

Boala ficatului steatozic asociata disfunctiei
metabolice (MASLD) este definita ca acumularea de
grasime in ficat in absenta consumului excesiv de
alcool sau a altor patologii hepatice cunoscute [1].
Este un spectru de boli care variaza de la steatoza
(infiltrarea grasimii in ficat) la steatohepatita, care
este caracterizata prin inflamatie si leziuni hepato-
celulare, pana lafibroza si, in cele din urma, ciroza [2,
3]. MASLD este recunoscuta ca una dintre cele mai
frecvente cauze ale bolilor hepatice cronice la tinerii
din tarile dezvoltate [4, 5, 30].

MASLD este principala cauza a bolilor hepati-
ce cronice la copii si adolescenti, cu o prevalenta
globala estimata intre 3% si 10% [6, 7]. Aceasta
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prevalenta se raporteaza a fi semnificativ mai mare,
ajungand pana la 40% la copiii si adolescentii cu
obezitate [8, 9]. Lipsesc dovezi longitudinale cu
privire la riscul pe termen lung al evenimentelor
cardiovasculare adverse majore la copii si adulti
tineri cu MASLD. Conform studiilor efectuate
asupra populatiei generale, prevalenta MASLD la
copii se situeaza intre 7,6 5i 9,6% [10, 11]. Conform
studiilor bazate pe clinicile de obezitate infantila,
aceasta prevalenta este de 34,2% [10, 11, 12]. La
nivel global, prevalenta MASLD a crescut dela 19,34
milioane in 1990 la 29,49 milioane in 2017 la tineri,
cu o incidenta sporita panala 1,35 [11].

Analiza datelor din literatura releva ca prevalenta
MASLD la adulti si copii in populatia generala este
incerta si dificil de evaluat cu precizie din cauza lipsei
unor teste diagnostice simple, neinvazive [6, 30].
LStandardul de aur” pentru diagnosticarea MASLD
si a severitatii acesteia este biopsia hepatica, dar
aceasta este dificil de utilizat in populatiile sandtoase.
Biopsiile hepatice sunt utilizate pentru clarificarea
hepatitei cronice (la pacientii cu rezultate nedeter-
minate sau discordante care nu pot exclude fibroza
avansata) [7]. Prin urmare, prevalenta populationala
este estimata prin biomarkeri serici ai MASLD si/
sau dovezi ale steatozei hepatice la examen cu ul-
trasunete sau imagistica prin rezonanta magnetica,
confirmata in studii din SUA [29].

Desi analizele narative ale MASLD la copii ci-
teaza estimari ale prevalentei in populatia generala
care variazad intre 9 si 37%, pana in prezent, nu a fost
efectuata nici o analiza sistematicd a prevalentei
MASLD la copii/adolescenti. Prin urmare, prevalenta
reala a bolii si modul in care aceasta variaza in timp si
in functie de varstd, sex, regiune geografica, statusul
obezitatii si metoda de evaluare sunt necunoscute
[9, 301.

In prezenta revizuire, examinam dovezile
actuale privind asocierea dintre ateroscleroza si
MASLD, precum si intre MASLD si disfunctia cardiaca
in populatia pediatrica si analizam posibilele meca-
nisme biologice care leaga MASLD si modificarile
cardiovasculare. Abordam strategiile diagnosticului
acestei patologii din ce in ce mai raspandite, cu un
impact global important in viitor asupra poverii
sanatatii, pentru a preveni nu doar bolile hepatice
n stadiul terminal, ci si bolile cardiovasculare.

Scopul cercetarii. in aceasta lucrare de sinteza
ne-am propus sd elucidam particularitatile evolutiei
patologiilor asociate ce vizeaza MASLD la copii si
adolescenti, o consecinta comorbida directa a bolii
hepatice si complicatiilor cardiovasculare, pentru
a examina etiologia si diagnosticul actual in baza
studiilor de specialitate.




Materiale si metode

Aceasta lucrare este bazata pe analiza surselor
bibliografice publicate in bazele de date MEDLINE,
PubMed, Scopus, Science Direct, Medscape, Google
Scholarin perioada 2011-2025, utilizand cuvintele de
cautare,boala ficatului steatozic asociata disfunctiei
metabolice la copii si adolescenti”, ,complicatii car-
diovasculare in boala ficatului steatozic asociata

disfunctiei metabolice”.

Rezultate

Boala ficatului steatozic asociata disfunctiei
metabolice (MASLD) este o problema de sanatate
importanta in copildrie. Este recunoscuta ca parte
a sindromului metabolic, in special forma necroin-
flamatoare, asociata cu un risc ridicat de dezvoltare
a modificarilor vasculare functionale si structurale,
precum si disfunctiei ventriculare stangi la o varsta
frageda. Pare sa existe o relatie bidirectionala com-
plexa intre progresia catre MASLD si dezvoltarea
rezistenteila insulina sia anomaliilor cardiovasculare
[1-6]. Interventia timpurie in timpul copildriei pentru
arecunoaste MASLD, precum si pentru a preveni pro-
gresia acesteia, poate fi un pas crucial in prevenirea
unui fenotip cardiac nefavorabil.

MASLD reprezinta un spectru de afectiuni hepa-
tice care pot duce la boli hepatice in stadiul terminal
si determina necesitatea transplantului de ficat [1,
7]. Steatoza simpla, sau ficatul gras, apare precoce
in MASLD si poate evolua spre fibroza si ciroza cu
risc crescut de carcinom hepatocelular [1, 8]. In ulti-
mele doua decenii, cresterea ratelor de prevalentd a
excesului de greutate si a obezitatii explica aparitia
MASLD ca principala cauza a bolii hepatice cronice in
populatiile pediatrice din intreaga lume [2, 3]. Ficatul
este unul dintre principalele locuri ectopice in care se
potacumula lipide la copiii si adolescentii obezi. Lo-
calizarea ectopicd a grasimilor apare in special atunci
cand capacitatea de stocare a energiei tesutului adi-
pos este depasita, ceea ce duce la cresterea fluxului
net de lipide catre organele neadipoase, provocand,
astfel, lipotoxicitatea si rezistenta la insulina [4, 5].
Copiii si adolescentii cu MASLD prezinta rezistenta
la insuling, intoleranta la glucoza si dislipidemie [6,
71. Astfel, MASLD a apdrut ca o componentd hepatica
a sindromului metabolic [8] si un puternic factor de
risc cardiovascular chiar si la o varsta foarte frageda
[9, 10].

Cercetarile in populatii pediatrice au raportat
asocieri independente intre MASLD si markerii ate-
rosclerozei subclinice, cum ar fi vasodilatatia mediata
de flux, cresterea grosimii intima-media a arterei ca-
rotide si rigiditatea arteriald [9-14]. S-a demonstrat cd
MASLD este asociata cu modificari cardiace, inclusiv
rezistenta miocardica la insulina [15], metabolismul
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energetic alterat al inimii [16], structura anormala
a ventriculului stang (LV) si afectarea functiei dias-
tolice [17, 18]. Durata acestor anomalii subclinice
poate fi importanta, deoarece tratamentul pentru
reversibilitatea procesului este cel mai probabil
sa fie eficient cat mai precoce in progresia bolii.
Studiile au confirmat ca ateroscleroza este un pro-
ces timpuriu care incepe in copildrie, cu depuneri
lipidice in aorta si arterele coronare si carotide ale
copiilor si adolescentilor [19, 20]. Evaluarea precoce
a leziunii arteriale este importanta pentru a preveni
dezvoltarea risculuivascular, deoarece ateroscleroza
subclinica poate fi reversibila daca este detectata
precoce si este prevazuta interventia timpurie prin
dietoterapie, exercitii fizice, masuri complexe de pro-
filaxie a complicatiilor metabolice si cardiovasculare
[10, 30]. Mai multe studii s-au concentrat pe relatia
dintre MASLD si ateroscleroza in populatia pediatri-
ca. Studiul de cohorta realizat in Suedia de Trace J.
Simon si coaut. pe parcursul a 16,6 ani si raportat in
anul 2022 a inclus toti copiii si tinerii adulti suedezi
cu varsta <25 de ani, cu MASLD confirmata histolo-
gic si fara boli cardiovasculare (BCV) subiacente la
momentul initial [6].In dinamica, timp de 16,6 ani s-a
stabilit ca copiii si adultii tineri cu MASLD, confirmata
prin biopsie, au avut rate semnificativ mai mari de
evenimente adverse cardiovasculare (cardiopatie
ischemica, accident vascular cerebral, insuficienta
cardiaca congestiva sau mortalitate cardiovascularg,
aritmii cardiace) comparativ cu grupul de control [6].
in ultimele decenii exista putine date privind
posibila asociere intre modificarile histopatologice
hepatice si riscul aterogen la copii. in anul 2023 au
fost raportate, de catre autorii Liao Y.L, Zhu G.Y,
Chang C., datele unei meta-analize a patru studii de
cohorta (unsprezece seturi de date) care au implicat
10.668.189 de participanti [24]. Aceasta meta-ana-
liza a demonstrat ca MASLD creste riscul de boli
cardiovasculare la adultii tineri si copii. Analizele
ulterioare pe subgrupuri au aratat ca indivizii cu
MASLD prezentau un risc crescut de boala corona-
riand, infarct miocardic, fibrilatie atriald, insuficienta
cardiaca congestiva si accident vascular cerebral.
Dovezile actuale arata ca MASLD este asociatd cu un
risc crescut de boli cardiovasculare majore (inclusiv
cardiopatie congenitald, infarct miocardic, fibrilatie
atriald, insuficienta cardiaca congestiva si accident
vascular cerebral) la adultii tineri si copii [24].

Boala ficatului steatozic asociata disfunctiei
metabolice (MASLD) este consideratd in prezent
cea mai frecventa forma de boala hepatica cronica
la adulti si copii. Asocierea stransa dintre MASLD si
sindromul metabolic a fost descrisa pe larg [15, 19,
24]. Un numar tot mai mare de dovezi sugereaza ca
MASLD confera un risc cardiovascular substantial,




independent de celelalte componente ale sindromu-
lui metabolic[9, 21, 23]. Avand in vedere potentialul
semnificativ de morbiditate si mortalitate la acesti
pacienti si proportia mare de populatie pediatrica si
adulta afectata, este important sa definim clar riscul
general, sd identificam precoce predictorii progresi-
ei bolilor cardiovasculare si sa stabilim strategii de
gestionare.

Datele actuale care leaga MASLD de severitatea
leziunilor hepatice prezente la copiii cu risc cardio-
vascular au fost cercetate la Institutul de Cercetare
Lerner, Colegiul de Medicina al Clinicii Cleveland,
SUA, de catre Naim Alkhouri si coaut., care au re-
latat despre asocierea puternica dintre MASLD,
insuficienta hepatica si sindromul metabolic si au
confirmat rolul potential al MASLD in patogeneza
bolilor cardiovasculare (BCV) [8]. A fost constatat ca
exista un numar tot mai mare de dovezi care sugerea-
za o asociere intre MASLD si boala cardiovasculara.
Pacientii cu forma avansata de MASLD pot prezenta
un risc mai mare de ateroscleroza decat pacientii
cu steatoza simpla. Se considera ca acest lucru se
datoreaza mai multor mecanisme posibile, inclusiv
stresului oxidativ crescut si inflamatiei sistemice.
Riscul cardiovascular poate fi evaluat prin diferite
modalitati, inclusiv prezenta unui profil lipidic ate-
rogen, nivelurile markerilor inflamatori, markerii
disfunctiei endoteliale [8]. Defectul fundamental
despre care se crede cd duce la acest profil lipidic
aterogen este supraproductia de particule VLDL mai
mari, bogate in trigliceride, de catre ficat. In mod
normal, insulina inhiba lipoliza tesutului adipos si
secretia hepatica de VLDL [8].

in disfunctia endoteliala indusa de obezitate
exista un flux crescut de molecule aterogene din
tesutul adipos catre ficat, care poate fi reesterificat
in trigliceride (TG) si o secretie crescuta de VLDL de
catre ficat [20]. Alte mecanisme de incarcare hepa-
tica cu lipide includ lipogeneza de novo din glucoza
si scaderea oxidarii la nivelul mitocondriilor [20].
Studii recente au sugerat o baza genetica pentru
metabolismul anormal al lipoproteinelor la pacientii
cu MASLD. Studiile de asociere la nivelul intregului
genom au demonstrat ca o variatie genetica a adipo-
nutrinei/fosfolipaza-3 de tip patatin (PNPLA3) confera
susceptibilitate la MASLD [21, 22]. Adiponectina este
exprimata in ficat si tesutul adipos si are activitate
lipolitica impotriva TG. Varianta cu pierdere a functiei
(PNPLA3 rs738409) predispune pacientul la steatoza
prin scaderea hidrolizei TG in celulele hepatice [24].
Pacientii obezi au adesea niveluri scazute de HDL-C
chiar si atunci cand nivelurile de TG ajeun sunt norma-
le, ceea ce sugereazad ca alte mecanisme ale obezitatii
contribuie la nivelurile scazute de HDL-C dincolo de
simpla crestere a lipoproteinelor bogate in TG, cum ar
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fi cresterea productiei de proteine de transfer a este-
rilor de colesterol de catre tesutul adipos si cresterea

tii lipazei hepatice [21, 22, 24]. Intr-un grup de
copii recrutati consecutiv cu MASLD, dovedita prin
biopsie hepatica, s-a descoperit ca activitatea MASLD
si scorurile de fibroza au avut corelatii pozitive sem-
nificative cu raporturile TG/HDL-c, TC/HDL-c si LDL-c/
HDL-c. Dupa ajustarea potentialilor factori de risc,
inclusiv indicele masei corporale (IMC), rezistenta la
insuling, toleranta afectata la glucoza si prezenta sin-
dromului metabolic, atat scorul de activitate MASLD,
cat si stadiul fibrozei au ramas predictoriindependenti
ai profilului lipidic aterogen [22].

Imbunatatirile recente ale tehnologiei imagis-
tice au identificat modificari vasculare precoce care
pot fi evaluate neinvaziv folosind ultrasonografia
[14]. Aceste modificari precoce includ afectarea flu-
xului mediu arterial, rigiditatea arteriala si cresterea
grosimii intima-media carotidiene (cIMT). Identifi-
carea grosimii intima-media carotidiene, care este
o masura folosita pentru a diagnostica extinderea
bolii vasculare aterosclerotice carotidiene, precum si
modificarile vasculare precoce identificate prin USG,
s-au dovedit a fi markeri potentiali pentru identifica-
rea si progresia aterosclerozei[14, 26, 31], precum si
a evenimentelor cardiovasculare clinice ca defecte
de conducere cardiaca, afectarea functiei diastolice
cardiace [27, 28].

Fintini D., Chinali M. au demonstrat ca subiectii
obezi, precum si pacientii cu MASLD prezinta
frecvent niveluri crescute de markeri inflamatori,
ateroscleroza fiind asociata cu inflamatia sistemica
[30]. Cercetdrile au aratat un nivel crescut de celule
T-CD4-pozitive secretoare de interferon la copiii
obezi, un factor proinflamator care scade productia
de colagen si activeaza macrofagele, efecte care fa-
vorizeaza descompunerea placii ateromatoase [30].

inanul 2025 Hekma Saad Farghaly si coaut. au
publicat datele unui studiu in care au fost evaluate
atat dilatarea mediatd prin flux brahial (FMD), cat si
grosimea intima-medie carotidiana (CA-IMT), pe lan-
ga profilul hepatic, profilul lipidic, glucoza, insulina,
rezistenta la insulina, peptidul C a jeun, proteina C
reactiva de inalta sensibilitate (hs-CRP) siinhibitorul
activatorului plasminogenului-1 (PAI-1) la 200 de
copii cu obezitate, 80 de copii cu MASLD si respec-
tiv 120 de copii farda MASLD. In urma cercetarii s-a
constatat ca copiii cu obezitate care au MASLD au
prezentat afectarea FMD, asociata independent cu
niveluri crescute de PAI-1. Prin urmare, diagnosticul
de MASLD la un copil ar trebui sa atraga atentia ur-
genta asupra sechelelor sale cardiovasculare. In ges-
tionarea MASLD, prevenirea bolilor cardiovasculare
este cruciala, alaturi de prevenirea bolilor hepatice
in stadiul terminal [25].




Discutii

In populatia pediatrica, exista putine informatii
privind relatia dintre MASLD si structura si functia
cardiaca [26, 27]. Rezultatele studiului raportat de
Sert A. si colab. la copiii obezi cu MASLD, diagnos-
ticata ecografic dupa ajustarea potentialilor factori
derisc (varsta, tensiune arteriala, IMC, TG, colesterol
HDL, rezistenta la insulina si sindrom metabolic), s-a
observat ca MASLD este puternic corelatd cu cIMT.
Componentele sindromului metabolic, cum ar fi
dislipidemia, nivelurile ridicate de glucoza a jeun si
rezistenta la insuling, nu au aratat o asociere semni-
ficativa cu cresterea cIMT [26].

Un alt studiu clinic raportat de Alp H. si co-
lab., care a inclus 93 de copii obezi cu MASLD,
diagnosticati ecografic, si 307 copii obezi fara MASLD
si 150 de copii sanatosi, a demonstrat ca cIMT a fost
semnificativ mai mare la copiii cu MASLD detectata
ultrasonografic decat la subiectii din grupul de
control. In plus, a existat o crestere a valorilor cIMT
odata cu cresterea gradului de MASLD [27]. Indicele
de adipozitate viscerala este considerat un indicator
fiabil al functiei grasimii viscerale si este asociat cu
risc cardiometabolic. Disfunctia cardiaca a fost core-
lata cu cresterea gradelor de MASLD [27].

Singh GK. si colab. au masurat prin ecocardi-
ografie bidimensionala cu speckle tracking functia
miocardica la 3 grupuri de adolescenti de aceeasi
varsta, sex si stadiu Tanner [slabiti (n = 14); obezi
cu continut normal (n = 15) sau crescut (n = 15) de
trigliceride intrahepatice (IHTG) (= 5,6%)] [28].

Unele studii au ardtat ca adolescentii obezi cu
indicele de trigliceride intrahepatice (IHTG) crescut
au prezentat o afectare mai mare a functiei sistolice
si diastolice, manifestata prin scdderea tensiunii si
ratei de suprasolicitare miocardica sistolica si dias-
tolica, comparativ cu scorul IMC-SD corespunzator
adolescentilor obezi cu continut normal de IHTG
[25]. Anomaliile functionale cardiace au fost asoci-
ate independent doar cu HOMA-IR, dupa ajustarea
IMC, factorii de risc cardiovascular conventionali si
continutul de grasime intraabdominala, intracardi-
aca siintrahepatica [27]. Studiul efectuat de Pacifico
L. si colab. a aratat ca copiii obezi cu MASLD prezinta
caracteristici ale disfunctiei diastolice si sistolice
precoce a ventriculului stang (VS), masurata prin
ecocardiografie bidimensionala utilizand indicele
TDI, comparativ cu copiii obezi fara MASLD si grupul
de control fara obezitate. Caracteristicile ecocardio-
grafice ale disfunctiei diastolice si sistolice precoce
a ventriculului stang au fost semnificativ asociate cu
MASLD, independent de mai multe variabile meta-
bolice [29]. Datele relatate anterior care au inrolat
studiile analizate sunt prezentate in tabelul 1.
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Hipertensiunea arteriala poate fi un predictor
alincidentei MASLD (in functie de sex, varsta, fumat
si consum de alcool) la adolescentii si adultii tineri.
Insuficienta renala pare a fi principalul mecanism
care leaga hipertensiunea arteriala de MASLD,
posibil prin activarea crescuta a sistemului nervos
simpatic, remodelarea endoteliala si retentia renala
de sodiu. In plus, insuficienta renald poate duce la
vasoconstrictie si hipertensiune arteriala prin casca-
de mediate de insulind afectate, care in mod normal
provoaca vasodilatatia prin productia de oxid nitric
endotelial si activarea cdii fosfatidilinozitol 3-kinazei
[32]. Aportul excesiv de sodiu este puternic asociat cu
hipertensiunea arteriala si poate fi un factor comun
care std la baza atat a hipertensiunii arteriale, cat si
a MASLD [32]. Cu toate acestea, mecanismele care
leaga aportul de sodiu de MASLD si independenta
lor fatda de un mediu hipertensiv sunt neclare. Hi-
pertensiunea arteriala duce la glomeruloscleroza,
atrofie tubulara si fibroza interstitiala, toate acestea
contribuind la progresia bolii renale cronice. Aceste
caracteristici patologice pot fi accelerate de mediul
proinflamator din MASLD [32]. Astfel, rinichiul poate
fi afectat atat de hipertensiune arteriald, cat si de ste-
atoza hepatica. De asemenea, rinichiul poate agrava
hipertensiunea arteriala si MASLD, ceea ce sugereaza
ca rinichiul este un factor in legdtura bidirectionala
dintre MASLD si hipertensiunea arteriala.

Interactiunea complexa dintre ficat, rinichi
si inima face dificila specificarea mecanismelor
fiziopatologice care leagd aceste organe. Apdrarea
antioxidanta afectatd, inflamatia sistemica, activarea
alterata a sistemului renin-angiotensina si lipogene-
za deteriorata pot fi considerate principalele legaturi
dintre ficat si rinichi. Sindromul metabolic, dietele
nesanatoase, activarea plachetard, microbiota intes-
tinala, integritatea barierei intestinale si modificarile
epigenetice sunt considerate posibile mecanisme
care contribuie la patogeneza steatozei hepatice
asociate cu boala renald cronica.

Concluzii

Boala ficatului steatozic asociata disfunctiei
metabolice (MASLD) la copii este asociata cu un risc
crescut de boli cardiovasculare. Aceasta asociere
este independenta de obezitate si se referd la ano-
malii atat structurale, cat si functionale ale inimii.
MASLD poate duce la ateroscleroza precoce, chiar
siin copilarie, si este legata de rate mai mari de eve-
nimente cardiovasculare adverse majore.

Desi studiile transversale au aratat ca copiii cu
MASLD prezinta risc de modificari aterosclerotice
precoce si anomalii cardiace, sunt necesare studii
longitudinale pe termen lung pentru a determina de-
finitiv masura in care MASLD pediatrica si severitatea
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acesteia influenteaza rezultatele cardiovasculare pe
termen lung in populatia generala. La copii, sistemul
cardiovascular ramane plastic si cu leziuni reversibile
daca se stabilesc interventii timpurii si adecvate in
mod eficient. Obiectivele terapeutice pentru MASLD
ar trebui sa abordeze nutritia, activitatea fizica si
evitarea fumatului pentru a preveni nu numai boala
hepatica in stadiul terminal, ci si bolile cardiovascu-
lare. Sunt necesare cercetadri suplimentare pentru a
consolida aceasta asociere si a oferi dovezi mai solide
pentru preventia primara a bolilor cardiovasculare
la adultii tineri si copiii cu MASLD. Studiile viitoare
ar trebui sa examineze efectul pe termen lung al
reducerii grasimii hepatice si al inflamatiei asupra
modificdrilor functionale si structurale vasculare, pre-
cum siasupra functiei si geometriei cardiace la copii.
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