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ABREVIERI

AR - artrita reumatoida

Ac - anticorp

Ag - antigen

ANA - anticorpi antinucleari

AINS - antiinflamatoare nesteroidiene

APC - antigen - prezenting cell (celule prezentatoare de
antigen)

SA - spondilita anchilozanta

SSP - scleroza sistemica progresiva (sclerodermia)

PAN - poliarterita nodoasi

HLA - human leucocyte antigen

C,Cl1,C2 - complement

IgA,IgM,

IgG - imunoglobuline A, M,G

Th1,Th2 - limfocitele T-helper

NK - limfocite natural killer

IL-1,IL-2 - interleukine
IFN-b,IFN-g - interferoni

TNF - Tumor Necrosis Factor (factorul de necroza tu-
morald)

TGF - Transforming Growth Factor (factorul ce trans-
forma activarea si cresterea celulard)

MHC - Major Histocompatibiliti Complex (Complexul
Major de histocompatibilitate)

ICAM - molecula de adeziune intercelulari

LFA - lymphocyte function - associated antigen

SOD - superoxiddismutaza

Mf - macrofag

PMN - polimorfonucleare

HSP - proteina de soc termic

Fb - fibroblasti

SAARD - medicamente antireumatice cu actiune lenta

WBC - White Blood Cell (formula leucocitari)

LIF - Leukocyte — Inhibiting Factor (factorul ce inhiba
migrarea intdmplatoare a leucocitelor)

PAF - Platelet Activating Factor (factorul de activare
plachetard)

SNC - sistemul nervos central

GM-CSF - Granulcyte — Macrophage Colony — Stimulating
Factor (factorul de stimulare a coloniilor de gra-
nulocite, macrofage)

MCF - Macrophage Chemotactic Factor (factorul che-
motactic pentru macrofage)
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Introducere

¢  Afectiunile reumatice in debut prezinti numeroase
similitudini, care fac dificil sau imposibil un diagnostic exact si mai ales
oportun. In consecintd, intarzie tratamentul adecvat, sufera calitatea vietii si
se produc mari pierderi socio-economice.

¢  Conform datelor statistice, 80% din populatie pe parcursul
vietii prezinta diferite fenomene reumatice, iar 88 pana la 220,3 din 1000 de
adresdri sunt solicitdri pentru diferite afecte articulare. Dupa datele O.M.S.
maladiile reumatice definesc 1/3 din pierderile timpului de muncasi 1/10 din
handicapurile secundare diferitor boli.

¢ Diagnosticul si diferentierea sunt extrem de complexe si
impun multiple probleme, deoarece in perioada aparitiei lor reumatismele
inflamatorii sunt mari imitatori “clinici” si uneori este caracteristic
fenomenul de asociere, iar in alte cazuri o serie de semne clinice pot fi
intilnite si in maladii nereumatice.

¢ Ceea ce reuneste majoritatea suferintelor reumatice este
SINDROMUL ARTICULAR - manifestare clinicd ce semnificd debutul
bolii si e prezenta in perioada de evolutie. Examinarea fizica minutioasa si
efectuarea unei diferentieri atente a artritelor si artralgiilor ne permite sa
recunoagtem boala. Pentru evitarea ori excluderea erorilor in procesul de
diferentiere folosim criteriile de diagnostic, care vizeaza anumite simptome
ale proce§ului morbid si sunt mai sensibile in stadiul de debut al bolii, iar
pentru operativitate se pot uzita si algoritme de diagnostic.

¢ Scopul “Ghidului” este de a elucida particularititile sind-
romului articular in cadrul diferentierii unor maladii reumatice, formarea
orientdrii generale si a unor principii corecte in administrarea si
monitorizarea tratamentelor specifice.



1. Fiziopatologia sindromului articular

&  Sindromul articular — se caracterizeazi prin prezenta sem-
nelor cardinale ale inflamatiei: eritem (rubor), temperatura locala ridicata
(calor), edem periarticular si exsudat intraarticular cu diformizarea regiunii
articulare (rumor), dureri (dolor) si deteriorarea functiei (functia laesa).
Aceste semne pot fi prezente in combinatie completd, dar nu rareori se
succed. Semnele de artritd sunt evidente atunci cind articulatia este dispusa
mai superficial. In cazul artritelor profunde (sold, articulatii sacroiliace,
intervertebrale, s.a.) fenomenele inflamatorii sunt mai sterse sau absente.

¢  Localizarea exactd a artralgiilor este problematicd, daca
avem in vedere faptul ci durerea articular poate fi o durere reflectati (spre
exemplu, durerea e sesizatd in articulatia genunchiului in cazul unei
coxartroze, sacroileita poate iradia dureri in sold, osteocondroza cervicald
produce dureri in articulatiile humerale, in regiunea precordiala, cefalee).

¢ In functie de tesuturile afectate, durerea semnalati la nivel
de extremitdti poate avea origine osoasd, poate fi determinata de leziuni ale
sistemului nervos, alteori poate emerge din muschi, tegumente, din
articulatii sau din structurile periarticulare.

¢  Cauzele ce determind aparitiia sindromului articular sunt
multiple si se implicd in diverse asociatii. In figura 1 sunt specificati
principalii factori ce contribuie la aparitia artritei.

Bacterii

Virsta Virusuri

Sexul Micoplasme

Rasa

Ereditatea Azert

Starea aparatului eﬁ\

musculoscheletal

Sistemici '/’a \' Toxici
= hemodinamici Purtitor Mediu ambiant  Climaterici
. - endocrini s =
- imunologici ,( (Jeogralm
* - metabolici
! - neurologici
I - psihologici
I

Nutritic
Factori | Socio-economici
Ocupatie-traumatisme

Fig. 1. Factorii ce contribuie la aparitia artritei



¢  Majoritatea afectiunilor reumatice se dezvolta pe un fundal
biologic deteriorat, prin interactiunea diferitor factori interni (genetici,
hormonali) si externi (virusuri, stres), importanta cdrora este dificil de
evaluat, iar prin interventia factorilor declansatori pe un teren genetic
predispus starea autoimund trece in boald autoimuna. Corelatia dintre
factorii susnumiti este expusa in figura 2.

Hormonii
sexuali

Fig. 2. Etiologia multifactoriald a autoimunitdtii
(dupa Norman Talol)

¢  Mecanismele producdtoare ale artritelor/artralgiilor in
afectiunile reumatice nu sunt complet elucidate. Potrivit datelor actuale
inflamatia este principalul fenomen pe care-1 desfasoara organismul cu scopul
de a inactiva, anula §i expulza agresorul. Indiferent, insi, de varietatea
numeroasd de factori i agenti antrenati, orice rispuns inflamator, fiind
biologic si filogenetic determinat, evolueaza in debut cu manifestiri similare.

¢  Raspunsul inflamator este o reactie complexi, care im-
plici interactiunea mediatorilor tisulari solubili, a celulelor inflamatorii
si a componentilor plasmatici cu peretele vascular si tesutul conjunctiv
(fig.3). Primele etape ale inflamatiei acute se manifestd similar (afirma
studiile stiintifice recente), indiferent de cauzele declangatoare, urmand ca
ulterior sa apara diferentieri in functie de natura agentilor incriminati si
particularitdtile individuale. De asemenea este evidentd tendinta de impli-
care progresivi a tot mai multe compartimente celulare sau substraturi biolo-
gic active.



Agent/Noxa
Antigen

Reactie Reactie
sistemica locala
Celule T,/T,2 Leziune tisulara

* Eliberarea Precipitarea fibrinei
Anticorpii mediatorilor ca delimitare

celulelor B ?
| v

Prostaglandine, bradikinine, serotonina, kallikrein, histamine,
factorul Hageman

Complexe imune Hiperemie locglf’a B
cersterea permeabilitatii
\ 4 | * 1 +
Celule T Activarea
citotoxice complementului Extravazarea
+ plasmei in tesuturi
Cascada complementului Edem
Degradarea antigenelor Imigrare celulara
§i recunoasterea celulelor + ¢
ca fiind straine G el
ranuiocite . .
Fibroblasti|
Durere macrofage i
Febra
Leucocitozi
s
Inflamatie &1
cronica |41~
—|Clearance | Reparare
Pertnrbiri

Fig. 3. Schema simplificatd a scenariului inflamatiei
(F. Klaschca, 1996)
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Caracteristicele vizibile au fost descrise de Galen si Celsus ca
simptome cardinale ale inflamatiei.

Intensitatea raspunsului inflamator depinde de mai multi factori,
printre care forta si agresivitatea agentului patogen, constitutia genetica si
circumstantele care influenteazid fenomenul.

Inflamagia. Celulele sau tesuturile lezate suscitd sau rispund cu
eliberarea adrenalinei, substanti care determind primar o constrictie
vasculara de scurtd duratd (citeva minute).

Procesul mentionat este monitorizat de sistemul nervos vegetativ, care
incita dilatarea capilarelor din aria interesata, clinic aparenta prin fenomenul
de hiperemie. Mediatorii inflamatiei - histamina, bradikinina si serotonina
determina cregterea permeabilitatii vasculare, iar in endoteliul vascular se
formeaza orificii, prin care plasma extravazeaza in tesuturi.

Proteinele plasmatice extravasculare fixeazi apa si sunt responsabile
de tumefierea locala. Serotonina se face responsabild de cresterea tonusului
capilar, prin care va surveni o hemostazi locald, fenomenul “sludge”-
agregare plachetara, depozitii fibrinice $1 tromboza.

Devine inevitabila reactia sistemului imun, care deschide cooperarea si
comunicarea intre celulele implicate (granulocite, mastocite, histiocite,
macrofage etc.) in acest fenomen. Macrofagele, neutrofilele si celulele
natural killers sunt abile de a recunoaste si distruge celulele denaturate si
infectate cu virus.

Anume fagocitele (macrofagele, monocitele, celulele dendritice) prin
receptorii sdi recunosc antigenul, care se fixeaza si este prezentat altor celule
imune. In rezultatul acestei prezentari de antigen celulele T-helperi sunt
pregitite s recunoasca antigenul. Urmeaza mobilizarea i pregitirea celulelor
T citotoxice si/sau a celulelor B producitoare de anticorpi. Acestea se
diferentiaza in celule helperi Th; si Th,, care preced formarea altor celule B-
anticorp producatoare (fig.4).

Activarea si controlul celulelor imune se realizeaza prin reteaua
substantelor mesagere - citokine si prin receptorii acestora. Principalele
citokine, locul producerii si efectul lor este prezentat in tabelul 1.



Celule citotoxice

Adeziunea moleculelor % @

Endoteliu ’(“L 12)

Inflamatie

Celule
prezentatoare
Coagulare ‘= de antigen
)
~Nd
= (+IL 4)
£ AN
=
Activarea
complementului

: Limfocite B
Complexe imune

Fig. 4. Schema simplificata a reactiilor imune
(dupd F.Klaschca, 1996)
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Principalele citokine §i implicatiile lor functionale

Tabelul 1

(dupi Ernst E, 1987)
Molecu-
Efectul led
e
I Celulele . asupra . .
Citokine Celule tinta Dereglari | adeziune
producitoare celulelor .
tintd interce-
lulard
Costimulare, - .
Macrofagi/ Limfocite T, activare, febra, |Inflamatie
monocite, celule  {limfocite B, celule | Proteinete fazei ?r:(f)ll:r:li‘tie ca ICAM-1
IL-1 B dendritice, celule |endoteliale, acute, ICAM-2
1 1 cata 18,
NK, celule hipotalamice, tabol ;f;:;:tat a LFA-1
endoteliale hepatocite, miocite | €asex1c .
autoimune
Cresterea,
Limfocite T, (S:li:gizized:i
IL-2 | Limfocite T limfocite B, anticorpi,
celule NK activare
M fami/ Costimulare,
acrolag . . crestere si
monocite, celule | Limfocite T, dif:ren;izre, Dezvoltarea
IL-6 ﬁlfgzil tl:l]e" limfocite B, proteinele fazei -
. i acute
fibroblasti hepatocite
Limfocite T, . ﬁcaderea
limfocite B Supresia e
IL-10 | Li . s . . sistemului
imfocite T macrofagi/ sn'nte?el de Po——
monocite cilckine i Tnat
septic
Activare
< : Celule NK, toat fe;
IFN- | Fibroblasti " 0% Lexpresia
celulele MHC-1
Activare,
Macrofagi/ expresia ICAM
IFN- Limfocite T, monocite, celule $1 LFA;
Y celule NK endoteliale, celule  [6Xpresia
NK, toate celulele. |MHC-Isill
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Tabelul 1 (continuare)

. . Inflamatie
Macrofagi/
) g Granulocite, celule Actwa‘re. cronici ca
mongcite. endoteliale, ‘f::l:'r {is‘i(:t%i?gllé rezultat a ICAM-1
TNF-o | limfocite Tsi B, |hipotalamice, celute e -a‘c’me starii —_
fibroblasti,celule hgpatlge, migclte, catabolism: autoimune, )
limfocite T si B costimulare cagexie
NK tumorala
. , Limfocite T, Supresie
Limfocite T, macrofagi/ ch:mota;(is
TGF-B | macrofagi/ monocite; ’ Soc septic
monocite granulocite, alte reglarea
celule cresterii

Inflamatia acuti este, deci, o reactiec complexi de aparare a
organismului, care, in marea majoritate a cazurilor, finalizeazi spre
vindecare completa.Uneori, insi, un focar inflamator, clinic imperceptibil,
poate persista, marcand trecerea in faza cronici a inflamatiei.

Cresterea anormala a reactiilor inflamatorii, in special a leucocitelor
fagocitante, constituie sursa bolilor reumatismale in diverse forme si/sau cu
caracter autoimun.

Un fenomen ce specifica starile reumatismale ar fi si cresterea productiei
de lichid sinovial (in cantitati variate), asociind frecvent si modificari calitative
ale acestuia (scaderea vascozitatii, cresterea continutului de Fe' i peroxizi,
leucocitoza, reducerea SOD si catalazei).

Macrofagele sunt celulele ce efectueaza fagocitoza, proces facilitat de
existenta multiplilor receptori imuni si neimuni dispusi pe suprafata celulei.

Factorul agresor exogen este supus dupd fagocitare digestiei
intracelulare, fenomen realizat de o numeroasid varietate de enzime
acumulate si secretate de lizozomi.Prelucrat intr-un mod specific, el este
transmis apoi sistemului imun pentru a fi inserat intr-o transformare sau
reactie imund. In timpul derularii procesului imun se produce sinteza si
secretia de citokine - molecule cu influente multiple asupra functionalitatii
celulare si prin care macrofagul dezvolta conexiuni functionale cu multiple
specii de celule.

In mecanismul patogenic al multor boli reumatice se identifici
componentul imun. Studiile stiintifice vizeazi in perioada de includere a
raspunsului imun rolul esential al macrofagului — celula din prima linie de
ofensivi, care devine si tinta unor solutii terapeutice. )

Reteaua citokinelor este un sistem de reglare foarte susceptibil. In
cazul aparitiei unor stimuli (antigeni, complexe imune, complement,
enzime,citokine, contactul intercelular) aceste substante modulatoare se
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produc in exces. Orice deviere in concentratia optima individuali de citokine
actioneaza denaturant asupra raspunsului inflamator §i imun, cu respective
consecinte asupra evolutiei bolii (fig.5).

In regiunea inflamatiei este stimulat sistemul de coagulare si ulterior se
formeaza fibrina. Formarea edemului si a stratului de fibrind este o
modalitate importantd a organismului de a separa si diferentia focarul de
inflamatie de tesuturile sinatoase.

Durerea tipica reactiei inflamatorii rezulta prin eliberarea bradikininei,
histaminei si a prostaglandinei - substante, care definesc acidoza tisulara, si
prin presiunea exercitati de exsudat asupra receptorilor durerosi.

Semnal de activare

Citokine inhibitoare Citokine amplificatoare
1L-10 -
IL-4 MACROFAGE ;t“g
1L-6 GM-CSF
IL-11 o
LIF
TGF
[ Bt | T T - -- 1 AT T - IizsSBEEERERS J Fnee s =S A S
"enee | CELULE .CFIUIVF' R ' ' CELULE |
“1SNC o Suepamice! | oTintA L TESUTURE oy pore) IALE;
1
1
! febra proteinele proteaze Catabolism Activitate procoagu-
' somn eicosanoizi lanta
1 oerrecie,  Tuzel PAF - degradare permeabilitate
; acute radicali - necrozi vascular
: liberi - proteollzﬁ aderenta
)
1

Supralenale - \

glucocort1c0121__> INFLAMATIE

IL-8
& MCP-1

< chimiotactism
Fig. 5. Rolul citokinelor in inflamatie (dupd M. Nechifor, 1987)
Procesele initiate astfel sunt indispensabile si firesti, ele, insd, devin

problematice si periculoase, cand limitele concentratiei tolerate a unui sau
altui component exogen si/sau endogen sunt depagite. Noxele mai agresive
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suscitd un rispuns imun mai intensiv cu semne clinice evidente, prin care pot
fi perturbate mecanismele profunde si intime ale homeostaziei, care la rindul
ei are functia suprema de a intretine echilibrul dinamic.

In unele afectiuni reumatice agresiunea autoimuna intretine starea de
stres functional permanent al sistemului imun, astfel intervenind o
modificare gravd a homeostaziei imune, care nu poate fi indelung
compensati de organism.
. Se stie ¢ reglarea homeostaziei tisulare are loc prin moartea celulara

fiziologica si moartea celulard programata. O serie de studii fundamentale au

constatat recent ca in contextul unor procese inflamatorii reumatismale are
loc functionarea defectuoasd a mecanismelor care controleazi moartea
celulara programata sau apoptoza*. Prin apoptozi se realizeazi inlaturarea
limfocitelor potential autoreactive si a surplusului de celule lansat in cursul
raspunsului imun.

Predispozitia genetica are o deosebitd importantd. Astfel s-a facut
remarcat fenomenul de distributie dezechilibrata a inlantuirilor haplotipilor
HLA si s-a constatat asocierea lor cu o serie de boli reumatice (tabelul 2).

Tabelul 2
Unele asocieri intre antigenele HLA si predispozitia la boli
Boala Alela HLA - determinarea Analiza
serologica ADN
Artrita reumatoida DR4, Dw4
Lupus eritematos sistemic DR3 Dqw3.1
Psoriazis DR7
Scleroza multipla DR2 DOBIE
TCRBIB
Sindromul Reiter B27
. ) 27
Spondilita anchilozanta % 3

Inflamatia acuta se inscrie clinic in intervalul primelor 2-3 zile, iar cea
cronicd dureaza saptimani, luni, ani.
*Apoptoza - form a mortii celulare, rezultata in urma activarii unui program tanatogen intern,

caracterizat prin degradarea ADN-ului nuclear, degenerarea §i condensarea nucleard si urmat de
fagocitarea reziduurilor celulare, dar fira fenomene inflamatorii.
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Procesele imune si rispunsul imun se deruleaza clinic i imunologic, in
raport cu acestea, cu consecinte diverse, ce sunt reglate strict individual.
Efectul inflamatiei nu intotdeauna este benefic, deoarece mediatorii secretati
pot deveni toxici nu doar pentru tinta de atac, dar si pentru tesuturile din
perimetru.

Regenerarea evolueaza perioade variate de timp, depozitiile de fibrina
fiind degradate de substante biologic active si absorbite de fagocitele care
migreazd spre locul lezat. Inflamatia poate evolua spre vindecare sau
substituire prin tesut conjunctiv (fig. 6).

Leucocite Histiocite
Fibroblagti
xudat Angioblasti

Leucocite,”
7
Ve

s

_-Fibroza

Intensitate

Inflamatie Inﬂamatle Cicatrice
acuta cronica

Fig. 6. Procesul inflamator: evolutie clinica si imunologicd
(dupd Sorenson)

Persistenta unei concentratii crescute de citokine, supraexpresia
moleculelor de adeziune si constituirea complexelor imune patogene sunt de
asemeni o posibila cauza a inflamatiei cronice.

in afectiunile reumatice cronice perpetuate- sistemul imun recunoaste
structurile endogene ca fiind antigene, astfel autoantigenii sunt prezentati
incontinuu, formindu-se autoanticorpi si/sau celule T-autoreactive. Reactia
de apdrare se amplifici progredient continuu si/sau erupe episodic,
hiperreactivitatea sistemului imun fiind incitati de situatii deosebit de
stresante si actionand incrucisat, solicita sistemele de reglare.

15



2. Analiza sindromului articular

¢ Durerea articulara poate afecta o singurd articulatie —
monoartritd, sau mai multe articulatii — poliartritd; cind sunt incluse 2-4
articulatii se considerd oligoartritd. Fenomenul doloric are urmitoarele
caracteristici:
¢ mai frecvent este localizat la nivelul articulatiei afectate;
¢ seinsoteste de sensibilizarea tesuturilor periarticulare;
¢ seintensifica la mobilizarea articulatiei sau la presiune pe
aceasta; ,
¢ rareori durera poate iradia in extremitatea respectiva
(ex. sindromul umir-manai).

Examenul durerii articulare

¢  Examenul durerii articulare va preciza: localizarea ei
exactd (articulatie, capsula, periarticular, in nivelul insertiilor ligamentare, in
0s); momentul incitant - la miscari active, pasive, de suprasolicitare, durere
de start, staticd, nocturnd; prezenta crepitatiilor; redoarea matinald;
calmarea durerii in repaos sau dupa exercitiu - (spondilita anchilozanti);
durerea in “manusi” specifica artritei reumatoide. Concomitent se urmaresc
si alte caractere asociate senzatiilor dureroase: tumefiere, deformare,
hipertermie local, prezenta lichidului intraarticular, starea tesuturilor moi,
al osului adiacent, prezenta entezitei (pe locul insertiei ligamentului de os);
limitarea volumului de migcari; atrofia sau hipotrofia musculari; reducerea
fortei musculare; potentialul functional si stabilitatea articulari. Se
elucideazd atent factorii ce agraveazi sau usureazi starea; factorii
provocatori precedenti; debutul cronologic; diminuarea somnului;
manifestirile generale, sistemice, cutanate. Cele enumerate vor fi permanent
corelate cu varsta si sexul pacientului. Examenul postural va viza tinuta,
mersul, pozitia in decubit; va preciza prezenta deformatiilor coloanei
vertebrale, cutiei toracice.

Examenul aparatului locomotor

¢ O deoscbitd importanti are consecutivitatea inspectiei structurilor
osteoarticulare. Ordinea lor este redati in figurile 7(a) si 7(b) in care: 1 - fa-
langele distale; 2 — falangele medii si proximale; 3 — articulatiile radiocarpa-
le; 4 - articulatiile cubitale; 5 — articulatiile humerale; 6 — articulatiile tempo-
romandibulare; 7 — articulatiile sternoclaviculare; 8 — articulatia manub-
riosternald; 9 — articulatiile sternocostale; 10 — regiunea cervicali; 11 —regi-
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unea dorsald; 12 - regiunea lombard; 13 — articulatiile sacroiliace; 14 — arti-
culatiile coxofemurale; 15 — regiunea trohanterului mare; 16 — articulatiile
genunchilor; 17 — articulatiile talocrurale; 18 — regiunea calcaneani, tendonul
Abhile; 19 — articulatiile tarsometatarsale; 20 — articulatiile metatarsofalangie-
ne; 21 — articulatiile distale ale piciorului.

Examenele biologice

¢  Testele serobiologice includ: analiza generalda a singelui,
care va remarca anemia inflamatorie, leucocitoza (in caz de artrita
infectioasd), accelerarea VSH. Acest test este util atit pentru determinarea
inflamatiei, cat si pentru aprecierea §i monitorizarea evolutiei procesului
morbid, eficacititii tratamentului. Testarea fibrinogenului, proteinei C
reactive, sulfomucoizilor, acizilor sialici, electroforetarea proteinelor serice
evidentiaza o hiper -o2 - globulinemie in inflamatia acuti si o hiper —y -
globulinemie in cazul inflamatiei cronice; supranivelele de fosfatazi alcalina
dovedind interesarea osului in procesul patologic. Testele ce elucideazi
etiologia procesului inflamator articular presupun determinarea anticorpilor
streptococici; cercetarea frotiului faringean si  uretral; examenul
bacteriologic al lichidului articular.

In tabelele 3 si respectiv 4 sunt redate unele particularitati distinctive .
ale lichidului sinovial importante pentru diferentierea maladiilor.

Testele imunologice

¢  Testele imunologice de rutind: determinarea factorului
reumatoid, testul fixarii latexului, depistarea celulelor lupice (LE), care sunt
polimorfonucleare ce au fagocitat material nuclear eliminat de alte celule
similare traumatizate ce au suferit agresiune imuna; evidentierea anticorpilor
antinucleari, anticitoplasmatici, determinarea concentratiei de imunoglobu-
line, de complexe imunocirculante, estimarea nivelelor de complement si
componentii sii; crioglobuline, limfocite T si B, cu subpopulatiile respec-
tive, de citokine si ale unor receptori specifici. Moleculele de adeziune
celulara (CAM) pot fi utile in monitorizarea LES. Enzimele musculare —
creatinfosfokinaza, aldolaza, transaminaza, dehidrogenaza lactica .

Analiza imunogeneticd (vizand sistemul HLA).

Investigatii de perspectivi:

AR-anticorpi antikeratini (AKA); Anticorpi antiperinucleari sau

factorul p(APF); Anticorpi anti RA 33; Anticorpi anti Sa-100%;

Anticorpi  anticitoplasma neutrofileleor (ANCA); Anticorpi

anticolagen tip II; Anticorpi antilimfocite T; Anticorpi antiretinieni;

Anticorpi antiendoteliali. G ’i %9
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Fig. 7(a). Ordinea inspectiei aparatului locomotor
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Fig. 7(b). Ordinea inspectiei aparatului locomotor
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Tabelul 3

Clasificarea lichidului sinovial (dupa The Merc Manual, 1999)

Normal Maninflama Inflamator Septic
tor
Examinarea
densititii
Viscozitatea Crescuti Crescuta Scazuta Variabila
Culoarea Incolor Galbena Galbena Variabila
Transparenta* Transparent | Transparent | Semitransparent Opac
Examenul de
laborator
Numarul de <200/uL | 200-2000/uL | 2000-100.000/uL >100.000/uL.
leucocite**
PMN % <23 <25 >50 >75
Cultura Negativa Negativa Negativa Frecvent pozitiva

¢ insdmantiri din sange; serodiagnosticul artritelor infectioase; doza-
rea acidului uric (in caz de guta).

Examindrile instrumentale

Examenul radiologic este cel mai util, deoarece evidentiaza leziunile
osoase ce provoacad dureri, starea structurii tesutului osos, implicarea in
procesul patologic a structurilor adiacente. Radiografia permite sa
vizualizdm urmitoarele: interliniul articular (pensare localizata sau difuza);
atingerea cartilajului; largirea interliniului articular, datorita prezentei
lichidului intraarticular; starea conturului epifizar, ce poate prezenta
iregularitati, alterare cu eroziuni, fisuri, aplatiziri. Starea tesutului osos din
vecindtate, care poate prezenta osteocondensare subcondraldi sau
osteoporozd omogend, locald, in focar; osteofite, care sunt hiperproductii
osteocartilaginoase si pot fi remarcate la periferia suprafetelor articulare;
osteocondromatoza - prezenta nodulilor cartilaginosi liberi in interiorul
articulatiei.

*Lichidul foarte tulbure sau opac se poate datora amestecului de cristale,
fragmente tisulare, amiloid sau corpi riziformi si leucocite.

**Numirul de leucocite si PMN (%) in artrita septici pot fi sugestive daci
microorganismul este mai pufin virulent sau partial tratat. Uneori lichidul sinovial in LES si alte
colagenoze apare doar suspect inflamator, cu o leucocitoza de la 500 - 2000/ul.
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Tabelul 4

Diagnosticul diferential in functie de caracterele lichidului
sinovial (partial, dupd The Merc Manual, 1999)

Noninflamator Inflamator Septic Hemoragic
- Smoylta AAla prqdusé Infectii Tratament cu
Amiloidoza de cristale (guta si p :
bacteriene | anticoagulante
pseudoguta)
Sindromul Spondilita Hemangioma
Ehlers-Danlos anchilozanta g
Osteoartropatia .
hipertrofica pulmonar Boala Lyme Hemofilia
Otecaitioi Infectii bagterlene ‘ Artropatia
: tratate partial sau mai neurogena
metabolica L .
putin virulente (neuropatica)
. Sinovita
(':;:::)p a:tl;;; urogend Artrita psoriazica pigmentara
P vilonodulara
Osteoartrozi Artrita reactivi Scorbut
Osteocondrita disecanta | Enterita regionala Tromboeite-
penie
Traumatisme
Osteocondromatoza Sindromul Reiter cu sau fara
fractura
Boala celulelor Sickle | Artrita reumatoida Tumoare

Inflamatia in debut sau
dupi tratament

Colita ulceroasi

Traumatisme

Scleroza sistemica progresivi
Febra reumatici
Lupus Eritematos sistemic
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Deseori modificérile radiologice preced cu mult aparitia durerilor si
invers. In cazul proceselor neoplazice si uneori in osteoartroze, durerea
preceda modificarile radiologice.

Radiografia trebuie efectuatd la ambele articulatii, atat din fatd, cat
§i din profil, eventual §i din alte incidenfe. Aceasti examinare poate fi
completatd cu alte investigatii instrumentale: tomografii, artroscopii,
scintigrafii, tomografie computerizatd, rezonanti magnetici nucleari,
tomodensitometrie osoasa cu fascicol dual de raze x (pentru diagnosticarea
osteoporozei), electromiografia.

Examenul morfologic

Examenul morfologic al structurilor articulare prin biopsierea
nodulului reumatoid, tofusului; biopsie cutanatd, ganglionari; biopsie
musculara.

Uneori este indispensabila consultanta altor specialisti: oftalmolog,
urolog, dermatolog s.a.
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3. Principii de tratament

Tratamentul afectiunilor reumatice necesitd vointd din partea
pacientului si perseverentd din partea medicului; educarea pacientului si
asigurarea compliantei.

Obiectivele tratamentului — imbunititirea calitatii vietii prin:

— diminuarea sau disparitia durerii;

— micsorarea semnelor de inflamatie;

— diminuarea simptomelor generale ale bolii;

— imbunatitirea mobilitatii articulare §i redresarea functiilor loco-
motorii.

Sarcinile tratamentului.

In debutul si pe parcursul tratamentului este necesar de corelat si
coordonat o multitudine de factori (fig. 8).

Factori

adon __ Functia
Variagiile sezoniere U curdiovascutar
G eireadies ~ Funciia
~ 3 sircadiene gastrointestinall
Medicamente
Functia
/ imunologic
Statusul
psihologic Fiikicgia
/ hepatica
Noxe Functia
profesiona, renald
/ 2 Concentratia
Infeqia\ / dv altiumin:i
{ CONNTITUTIA] » Strosul
GENETICA

Boala «————————""_}% \ ’
\ / Y Fcbra
Presiunca /
mmosfe\rica Inanitie
Luming /
soam% Comportamentul
E.‘\;er'cixii Folosirea
lI.ICE\ alcoolului
4 e
Lactatie Fumatul
S~ de wtun sau
Graviditatea v arsta marijuana
Sexul— Varsta :

Fig. 8. Factori genetici, de mediu si de dezvoltare, care
interactionind pot cauza variatii ale raspunsului medicamentos
(dupd The Merk Manual, 1999)

23



Regimul dietetic

Pentru a stabili o dietd adecvata si optima, se va tine cont de urmitoa-
rele aspecte: 1.Majoritatea afectiunilor reumatice se produc pe un teren cu
potential imunologic dereglat si orice substanta ingerati sau inhalata (fie si in
cantitdti moderate), cu activitate iritant, excitantd sau deprimanti poate
prezenta un “stres” ce se implicd ca factor favorizant in autointretinerea
imunologica a bolii. 2. Majoritatea afectiunilor reumatice sunt asociate sau
suscitd in timp fenomene de osteoporozi. 3.Tratamentul medicamentos
poate deveni ineficient sau subeficient, dacid nu s-au considerat sau s-au
ignorat rigorile igienodietetice.

Prin ordonarea unei alimentatii corecte pot fi intensificati antioxidantii
naturali, enzimatici sau nonenzimatici. Un accent deosebit se va pune pe
vegetale, lactate si bucate din peste, care sunt foarte bogate in substante
antioxidante. Legumele, fructele si sucurile, cerealele, mierea si alte produse
agricole contin toatd gama de vitamine, saruri minerale si microelemente,
raportul dintre substantele active fiind optimal si actionand sinergic.

Includerea in ratia alimentara a laptelui si a produselor lactate este
absolut necesara, deoarece, dupa cum s-a mentionat, in afectiunile reumatice
este prezentd osteoporoza. Proteinele din lapte in raport cu alte alimente sunt
de o mai mare valoare biologica, iar aportul de siruri minerale si vitamine
este absolut remarcabil. Laptele este considerat si un nutrimen protectiv.
Unele produse lactate, in special cele acidulate (iaurt, chefir), fortifica
rezistenta organismului la infectii si intoxicatii. BrAnza este un produs
pretios, care contine proteine integrale, grisimi, un procent mare de vitamina
A, mult calciu si fosfor, metionini etc.

Carnea si pestele sunt surse importante de lipide saturate si nesaturate.
Lipidele sunt necesare organismului, fiind daunitoare doar in cazul unui
consum excesiv, mai ales de lipide saturate. Astfel este bine cunoscuti
actiunea benefica a unturii de peste si alte organisme marine. Important este
insd, modul de preparare a fiecarei specii de carne. Spre exemplu, pestele
prajit in ulei va inceta s mai fie o sursi de acizi grasi polinesaturati. Esential
este ci, viata nu poate exista fara lipide, ele fiind implicate magistral in
structura membranara, unde detin functii metabolice si energetice.

Ceaiurile din diverse plante se recomanda si fie ingerate un termen
indelungat, deoarece, prin absorbtie treptati si in consum zilnic ele limiteaza
uneori extinderea bolii. Plantele au avantajul de a furniza si alte principii
active (flavonoizi, alcaloizi, fenoli), care pot influenta benefic evolutia bolii.
Astfel de plante ca scumpia (Cotinus coggyria), gdilbenelele (Calendula
officinalis), levantica (Lavandula angustifolia) se pot manifesta cu actiune
antiinflamatorie in unele stari reumatoide.
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De mentionat, cd ingestia produselor rafinate, a semipreparatelor,
erorile §i supraprepararea culinara reduc considerabil continutul natural de
antioxidanti (vitamine, saruri minerale i microelemente).

Respectarea unor rigori mai deosebite (reducerea ingestiei saline) este
recomandatd pacientilor cu edeme sau celor care urmeazd tratament
cortizonic.

Etapele tratamentului

1. Tratamentul clinic presupune stabilirea diagnosticului, evaluarea si
evidentierea particularititilor afectiunii; micsorarea activitatii bolii; scolari-
zarea pacientilor referitor la boala ce o dezvolta si corectitudinea comporta-
mentului pentru prevenirea complicatiilor si deteriorarilor functionale.

II. Curele de policlinicd tind mentinerea indicilor activitatii bolii la
limite minimale, profilaxia acutizérilor; organizarea grupelor de sustinere a
bolnavilor.

1. Curele balneare §i de recuperare — restabilirea capacitatilor de
efort, functionale si a abilitatilor socioprofesionale.

Tratamentul medicamentos al afectiunilor reumatice difera consi-
derabil, dar grupele de medicamente folosite, in general, sunt aceleasi.
Preparatele cel mai frecvent administrate sunt antiinflamatoarele nesteroi-
diene (AINS), antalgicele, corticosteroizii, imunosupresoarele, antimalari-
cele, antibioticele si alte medicamente cu efect si specificitate pentru
anumite boli reumatice.

Actualmente, tratamentul etiotrop sau profilactic este posibil numai
pentru unele afectiuni reumatice (reumatismul articular acut, guta, artritele
reactive — b. Lyme, artrita iersinioasi s.a.).

Antalgicele

Antalgicele sunt preparate folosite pentru alinarea durerilor acute sau
cronice de expresie moderatd sau intense. Se administreazi singure sau in
combinatie cu AINS. Asociate cu AINS antalgicele reugesc un efect benefic,
care permite micsorarea dozei de AINS si prevenirea efectelor adverse.

Reprezentanti: Tramadol, paracetamol.

Antiinflamatoarele nesteroidene

Antiinflamatoarele nesteroidiene sunt medicamente de primi linie in
bolile reumatismale. Mecanismul de actiune constd in blocarea sintezei de
ciclooxigenazd — fermentul cheie bifunctional, care participa la reglarea
sintezei prostaglandinelor.

Clasificarea AINS se axeazi pe structura lor chimici si se prezinti
precum urmeaza.

25



Acizi carboxilici
acizi gi esteri salicilici: aspirina, benorilat,

diflunizal.

acizi acetici: acemetacind, indometacini,
diclofenac, sulindac, tolmetin,
lonazolac.

acizi p ropionici: carprofen, fenbufen,

fenoprofen, ibuprofen,
ketoprofen, naproxen.

acizi fenamici: a. clorofenamic, a mefenamic,

a niflimic.
Acizi enolici

pirazolidine: azapropazond, clofezon,
feprazona, fenilbutazona,
oxifenbutazonsi.

oxicani: izoxicam, piroxicam,
tenoxicam.

Compusi diversi
proquazond: epirazol, flumizol.

Clasificarea AINS dupd mecanismele de actiune (dupd Frolich,
in variantd modificatd).

Inhibitorii selectivi ai Cox-1

Dozele mici de aspirina

Inhibitorii neselectivi ai COX-1 si COX-2

Majoritatea AINS

Inhibitorii selectivi ai COX-2

Meloxicam, Etodolac, Nimesulid.

Inhibitori supraselectivi ai COX-2

MK-966, Celecoxib (faza II-11I)

L-745337 (faza preclinica)

DuP697 (faza preclinici)

NS-398 (faza preclinici)

Flosulid (faza preclinica)

AINS se folosesc pe larg in majoritatea afectiunilor reumatice, dar si in
unele maladii nonreumatice. Pentru a ilustra cele spuse, prezentim
clasificarea Comisiei Vieneze de Experti, prin care se recomandi dozele de
AINS si sunt mentionate grupele care rareori prezinti efecte adverse (fig. 9).

Aspecte practice: pentru obtinerea unor rezultate cit mai sigure la
administrarea AINS se vor considera oscilatiile nictemerale ale simptomelor
clinice si activitatea inflamatorie a suferintei. Spre exemplu, in artrita
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reumatoidd intensitatea redorii matinale, durerea in articulatii si sciderea
fortei méinii sunt maxim exprimate in orele diminetii, pe cand in OA
simptomele se accentueaza spre seard. Sincronizarea administrarii AINS cu
ritmul activitatii clinice permite cresterea eficacitatii, fiind semnalata si o
ratd mai scazuta de fenomene adverse.

Artrite

Fenilbutazona

Indometacina

Flurbipréfena

4 Artroze

3 enilbutazona

i f ) Ibugrofen

Tbuprofen

Acemetacini ! Acemetacind

Azapropazond | dozi rAaximald:  Azaprdpazond dozd maximali
Ketoprofen Ketoprofen

Diclofenac Diclofena

Indometaciyd

1

1

1]

:

1

! Piroxicam

]

! Naproxen

i
Sulindac ; Sulindac
Tolmetina ' Tolmetini
Fenbufen ! Fenbufen
Pirprofen ! Pirprofen
Carprofel X Carprofen

i Flurbiprofena

@ Ibuprofena

Ibuprgfend
in3 5l Acemetacini .
ﬁceprzt::;c‘)ia doza de la medie! Azapropazond doza de 1a Yoedie
la minimala | & nilmimiala
toprofen Ketoprofen a minimala
iCI(?fenac : Diclofenac
I .
Indometacina ' Indometacina
t
1
Piroxicam :
Naproxen L

Fig. 9. Clasamentul AINS conform Comisiei Vieneze de Experti
referd la primul grup preparatele cu actiune remarcabild,
care doar rareori suscitd efecte adverse. Cresterea numdrului de
grup medicamentos semnificd si inmultirea efectelor adverse
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Deoarece AINS sunt remedii administrate in cure indelungate, este
necesara elucidarea contraindicatiilor absolute si relative, care sunt redate in
tabelul 5, iar in tabelul 6 sunt reprezentate reactiile adverse induse de AINS.

Tabelul 5
Contraindicatiile pentru administrarea AINS

Absolute Relative

Ulcer gastric Boala ulceroasi in antecedenti

Dispersie Insuficienta renala, hepatica, cardiaca
Diateza hemoragica Hipertensiune
Alergie la AINS Sarcina

Tabelul 6
Efectele secundare ale AINS

Tractul gastro-intestinal Greturi, voma, diaree, hemoragii, ulcere

Rinichi

Retentie salina, edeme, hipertonie

Pulmoni

Astm aspirinic

Sistemul nervos central

Vertij, cefalee, rigiditate, tulburiri de
auditie sau ale vederii

Hepar Lezarea hepatocitelor, rareori colestazi
Uter Hipotonie
Hematologice Trombocitopenie, leucopenie
Cutanate Exanteme alergice

Considerand ca nu rareori AINS sunt prescrise pacientilor ce urmeazi
tratamente pentru alte boli concomitente, se recomandi evaluarea modului
de interactiune a AINS cu o serie de substante medicamentoase (tabelul 7).

Antiinflamatoarele steroidiene

Antiinflamatoarele steroidiene sunt medicamente de prima linie cu
indicatii largi in suferintele reumatismale. Mecanismele de actiune ale
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certicoizilor sunt extrem de complexe. Principalele efecte pentru care se !
folosesc in reumatologie, sunt cel antiinflamator i imunosupresor. Unele

dintre ele sunt redate in tabelul 8.

Tabelul 7
Interactiunea AINS cu alte preparate medicamentoase
Grupul de Efectul Se indica
preparate
Diureticele Mncsora.req sau‘anularea Cresterea dozei de diuretic
efectului diuretic
Blocatorii Diminurea/suprimarea Cresterea dozelor ambelor

receptorilor B antiinflamatorii

efectelor antihipertesive,

preparate

Scéderea protrombinei,

Reducerea dozei de

Antioosgulatte hemoragii anticoagulant

Sulfonamide | FLPoglicemie Subdozarea preparatului
antidiabetic

Antacide, o

fé’alfﬁﬂ;zn;‘c??v, icli?srea absorbici de Administrare separati

pectind)

Tabelul 8

Efectele corticoizilor

Efect antiinflamator

Efect imunosupresiv

Inhibarea sintezei de prostaglandine,
leucotriene

Scade numirul si functia celulelor
sistemului fagocitar mononuclear (in
diferite proprtii)

Reducerea productiei de citokine
proinflamatorii (IL-1,2,3,4,5,6,8,
IFN-y, TNF-a 5.a.)

Intreruperea colaborarii intercelulare

Scaderea capacititii neutrofilelor

in vitro inhib proliferarea limfocitelor

Reducerea migrarii leucocitelor

Stabilizarea membranelor lizozomice

Inhibarea productiei de radicali liberi
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Indicatiile tratamentului cortizonic

Indicatiile tratamentului cortizonic: formele active ale bolii, afectarea
sistemicd, vasculitele steroide si alte sindroame autoimune specifice. Exista o
gama largd de corticosteroizi care se administreazi cu acest scop, dar este
indispensabild cunoagterea lor si diferentierea echivalentelor de dozaj (tabelul 9).

Tabelul 9
Preparatele steroide - diferente si echivalente de dozaj
Substanta Doza (mg/24h)

Cortizon 25
Hidrocortizan 20
Prednison 5
Prednisolon 5
Metilprednisolon 4
Metilenprednisolon 6
Triamcinolon 4
Dexametazon 0,75
Betametazon 0,60
Parametazon 2
Fluorocortolon 5
Cortivazol 0,30

Medicamentul de electie rimane prednisolonul, care se indicd in doza
minimd de 7,5 mg/24 h cu reducerea lentd a dozei (1 mg pe luna). In cazuri
severe se indicd 30-60 mg/24 h. In practici se utilizeaza diverse scheme de
corticoterapie orala. Printre acestea ar fi doza de atac, cu scidere progresiva
pana la doza de intretinere: pulsterapia cu prednisolon prin doza de 1 g i/v,
injectatd in curs de 20-45 min, dimineata, 3 zile consecutiv, continuind cu
astfel de bolusuri timp de un an. La inceputul tratamentului se va elucida
prezenta contraindicatiilor (tabelul 10).

Pe fondul medicatiei cortizonice se cere precautie si recunoasterea
oportund a efectelor adverse (tabelul 11).

Se recomanda ca pacientii care administreaz corticosteroizi s posede
zilnicul steroidian, unde si fie notate urmitoarele date: denumirea prepa-

ratului, doza, perioada de administrare, starea generald, controlul TA, anali-
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zele sangelui si urinei, glicemia, radiografia toracelui (anual), tomodensito-

metria 0soasi.
Tabelul 10

Contraindicatiile absolute si relative ale tratamentelor cu corticoizi

Absolute Relative
Psihoze acute Tuberculozi

Infectii virale severe sau infectii pentru
care nu se cunosc tratamente etiologice

Vaccinarea antivariolica Diabet zaharat
Micoze diseminate Osteoporozd generalizata

Hipertensiune arteriald cu valori
ridicate §i glaucom

Boala tromboembolica
Insuficienta cardiaca

Ulcer gastric §i duodenal

Tabelul 11
Efectele adverse ale corticoizilor

Tulburari Manifestiri clinice, biologice.

Sindrom Cushing iatrogen (cu hipocortizolemie),
Endocrine hipofunctia hipotalamo-hipofizard (ACTH), retard
fizic, amenoree.

Tulburiri vegetative (transpiratie, palpitatii),
instabilitate psihicd si psihoze, hipertensiune

Nervoase . - £ .
intracraniana (crize epileptiforme), dependenta
farmacologica.

Oculare Glaucom, cataracta.
Colagenonatic Ulceratii digestive, manifestiri tegumentare
atgro ﬁc% (intarzierea cicatrizdrii, striuri atrofice, atrofii
extinse, papule acneiforme, pigmentiri, hirsutism).
Hemoragii cutanate (echimoze, purpura), vasculiti
Vageiilire necrozanta (ulcerari cutanate, polinevrite, cardita,

pancreatita, orhitd, infarct intestinal, etc.), calcifieri
arteriale, tromboflebite.

Imunosupresive |Infectii cu bacterii, virusuri, fungi.

31




Tabelului 11 (continuare)

Oprirea cresterii (intirzierea maturizarii),
Osteopatice osteoporoza (fracturi patologice), osteonecroza
aseptici, artropatie distructiva.

) Diabet steroid, coma hiperosmolara, obezitate,
Metabolice hiperlipidemie, steatoza hepatica, hipercatabolism
proteic (osteoporoza, miopatie).

Depletie de potasiu (astenie musculari), retentie
hidrosalina (hipertensiune, edere), mobilizare si
Electrolitice eliminare renala de calciu (osteoporoza, calcifieri
vasculare si ale partilor moi, nefrolitiaza,
nefrocalcinoza).

Medicatia specifici

Medicamente de linia a doua, tratamentul “de fond” numit, de
asemenea, DC - ART (disease controling antirheumatic therapy) sunt consi-
derate sulfasalazina, sirurile de aur, D-penicilamina, antimalaricele de
sintezi. Tratamentul “de fond” trebuie initiat imediat ce s-a elucidat diagnos-
ticul.

Sulfasalazina se indicé cite 500 mg/24 h, doza fiind crescuti cu 500
mg la fiecare 7 zile, fara a se depasi, insd, 3 g/24 h. Mai frecvent se indici in
artritele reactive, spondilita anchilozantd cu manifestari periferice, in
artropatia psoriazica, in tratamentul complex al artritei reumatoide.

Sirurile de aur (auranofin, solganal, tauredon §.a.) se indica cate 50
mg la 7 zile pand la doza cumulativa de 1 g, dupa care se va administrala 2, 3,
4 sdptamani, pe parcurs cu sciderea dozei.

Antimalaricele de sintezi, clorochina si hidroxiclorochina, in ultimii
ani sunt utilizate ceva mai rar, datoriti efectelor adverse severe.
Hidroxiclorochina se dozeaza cate 400-600 mg/24 h — 2 luni, apoi se trece la
doza de intretinere de 200-400 mg/24 h. Efectele adverse demne de retinut
sunt leziunile retiniene ireversibile ce duc la pierderea vederii, motiv ce
necesitd monitorizarea oftalmologica.

D-penicilamina se administreazi cite 125-250 mg/24 h in priza unica
cu cresterea dozei pana la 750-1000 mg/24 h. Efectul favorabil este remarcat
aproximativ peste 6 luni, dar poate suscita si fenomene adverse severe.

Imunosupresoarele sunt preparate citotoxice, in componenta cirora
intra agentii alchilanti (ciclofosfamida, clorambucilul); analogii purinelor
(azatioprina); antagonistii acidului folic (methotrexat). Mai rar se folosesc
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alcaloizii de vinca (vincristina), antibioticele (actinomicina D). Toate
manifesta efecte secundare notabile.

Ciclofosfamida este cel mai puternic gi mai toxic supresor. Se foloseste
in unele afectiuni reumatice cu evolutie severa, in vasculite se indica oral
cite 50-150 mg/24h sau 2 mg/kg/24h, in doza unici, dimineata sau
intravenos; “puls-terapie” — 0,75 g/m%, lunar, 6 luni consecutiv. Cistita
hemoragica, fibroza sau carcinomul vezicii urinare sunt efectele adverse ce
pot surveni.

Azatioprina are un efect imunosupresor mai redus. Se indica céte 1-2,5
mg/kg/24 h cu sciderea dozei in caz de leucopenie.

Methotrexatul, antagonist al acidului folic, se administreazi in
afectiunile reumatice cate 7,5-15 mg/saptimanal, dupa diverse scheme cu
supliment pe parcurs de acid folic.

Se mai folosesc si alte imunosupresoare: ciclosporina, antibioticele
macrolide - rapamicina, tacrolimus (FK506).

In ultimii ani s-a ficut remarcata superioritatea si ameliorarile clinice
si paraclinice definite de asociatiile medicamentoase, monoterapia fiind
insuficientd. Astfel se indicd sulfasalazind + methotrexat, sulfasalazina +
imuran, methotrexat + hidroxiclorocihina, methotrexat + hidroxiclorochina
+ sulfasalazini, cyclosporind + clorochina, prednisolon + methotrexat +
sulfasalazind s.a.

Monitorizarea medicatiei specifice se efectueaza lunar prin verificarea
testelor hepatice, renale, hematologice.

O modalitate curativai ar fi si iradierea limfocitara totala. O altd metoda
este plasmafereza, prin intermediul céareia se elimind din circulatie
complexele imune si autoanticorpii implicati in patogenia afectiunii.

Preparatele antiartrozice cu actiune lentd prezinti o gama larga de
agenti medicamentosi administrati peroral, parenteral si intraarticular.

Sulfatul de condroitini se indica cite1,5 g/24h— 1 luna; 1 g/24h—1a2
luni.

Diacerena — 100 mg/24 h in 6-8 sdptimani.
Grupul de condroprotectoare include rumalon, arumalon, alflutop

care sunt indicate parenteral in combinatie cu preparatele antiartrozice cu
actiune lenti.
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Medicatia hiperuricemiei si a fenomenelor asociate se efectueazi cu
medicamente uricozurice (diflurex) sau cu alopurinol, preparat ce inhib3
sinteza acidului uric.

Vitaminele. S-a constatat ci vitaminele A, D, C, influenteazi benefic
sinteza osului si cartilajului si sunt recomandate pentru administrare, iar vita-
minele din grupul B se indica in complectarea tratamentului cortizonic
agresiv.

Tratamentul local

Tratamentul local constd in adminisrarea intraarticulard a
corticosteroizilor, a condroprotectoarelor, a altor derivati si se include in
tratamentul complex al artritei reumatoide, spondilitei anchilozante, in
sindromul Reiter, artrita gutoasi, osteoartroza deformanti cu sinoviti
secundard, periartrita, tendovaginite, in alte afectiuni ce evolueazi cu
sindrom articular.

Indicatiile pentru tratamentul intraarticular cu corticosteroizi
1. Inflamatie persistenta in articulatii solitare pe fondul unei afectiuni
articulare, tratata obisnuit;
2. Prezenta contraindicatiilor pentru tratament general cu corticoizi;
3. Aparitia exsudatului in articulatii solitare (acutizarea bolii) pe
fondul hipodozei de corticoizi;

- A

4. Administrare auxiliari in tratamentul ortopedic.

Contraindicatiile tratamentelor intraarticulare
1. Infectia tegumentelor, tesuturilor adiacente si aarticulatiei afectate;
2. Procese destructive si deformante articulare;
3. Absenta efectului dupa cateva administrari intraarticulare.

Tratamentul intraarticular

Tehnica instilatiei intraarticulare a preparatelor prevede:

Regula nr. 1. Punctia articulatiilor membrelor superioare se efectueazi
in pozitia sezdnda a pacientului cu mainile pe masa;

Regula nr.2. Punctia articulatiilor membrelor inferioare se efectueazi
in pozitia de decubit a pacientului;

Regula nr.3. Respectarea regulilor de asepsie si antisepsie (prelucrarea
minutioasa a spatiilor de insertie).
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Manipulatii pe articulatiile membrelor superioare

el NN s

L .
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N N

Articulatia  proximald  interfa-
langiana (fig.10). Efectuam o usoara
intindere si flexia degetului sub un unghi de
aproximativ = 45°, determindm palpator
spatiul articular, apoi punctam sub tendonul

" LY \ extensorului.
NN S -
Fig. 10
Articulatia  metacarpofalan glana ‘ ) kY
(fig.11). In pozitia de relaxare a mainii b :
pacientului, palpator determinim spatiul ; g i B

articular. Efectudm o ugoard deplasare in
articulatia metacarpofalangiana si o tractie

a degetelor pacientului.

.
Punctia se ARy

efectueazd pe linia spatiului articular, sub L5 R

tendonul extensorului.

Fig. 12a

Fig 11

Articulatia radiocarpald.  Primul
acces (fig. 12a) — ména se afla in abductie
radiald, care deschide calea spre regiunea
ulnard a articulatiei. Acul se introduce
putin mai distal de apofiza stiloidi a
osului ulnar.
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/ ‘\\ Al doilea gest de acces (fig.12b) —

AN palpator determinam recesul dintre
| ligamentul extensorului degetului al
! " doilea si ligamentul extensorului comun
‘ N al degetelor. Acul se introduce per-
NN dicular la adancimea de 1,5-2 cm.
A R‘\\ N o pen 2

! IRNANRSN

U \.\2\ o~

oy 2!

Fig. 12b !

Articulatia  cubitald  (fig.13).
Primul acces — in pozitia articulatiei de -
flexie sub un unghi de 90° determinim
pe partea posterolaterala palpator
recesul dintre olecranon si epicondilul
humeral. Punctam in aria recesului. Al
doilea mod de acces — se punctioneaza
pe partea posterioard prin ligamentul
mugchiului  triceps al  umaérului
deasupra marginii  superioare a
olecranonului si strict pe centru.

Fig. 13

Articulatia humerald

--—~--—-‘.,.~\\ (fig.14). Cel mai simplu este
- accesul anterior. Punctia se

~ efectueaza in punctul ce se afla la
\v 5 cm inferior si la 5 cm interior de
K PR la varful procesului acromial. In
! 14 | pozitia umirului rotat extern,

J 5 [;,' T varful acului se sprijind in
! /’f f cartilajul articular al capului
' | : osului humeral.

Fig. 14
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Manipulatii pe articulatiile membrelor inferioare

LA~

.
5

Articulatia  coxofemurali  (fig.15).
Metoda de instilare §i accesul este dificil.
Punctia se efectueazi sub control
radiologic dupd introducerea contrastului.
Pacientul se afld in decubit lateral.
Articulatia afectata este in pozitie dreapta
in usoard abductie. Punctim, vertical de-
asupra trohanterului mare, astfel ca varful

i

i

Fig. 15

Articulatia genunchiului (fig.16).
Cel mai comod si reusit este accesul
retropatelar in pozitia de extensie maxima
a articulatiei. In pozitia de relaxare a
muschiului quadriceps al femurului patela
se deplasezd medial sau lateral. Acul se
introduce pand la atingerea cartilajului
patelar. Se evacueaza continutul articular
(dacd este In exces) cu o ulterioard
analiza.

/ ’ acului sé ajunga in capul femural.

) |
)
\ /./4

e

i

Fig 16

Imaginar trasam o dreaptd pe partea

v ;
; o Articulatia talocrurald (fig.17).
\, _/K?)J ] /4 (hig.17)

i dorsala a articulatiei, care uneste partile

S e d i inferioare ale maleolelor si care se
'\*\ A /,J devide in trei parti. La limita treimii

. .\' a exterioare si medii cu un centimetru mai

L j/ sus, spre regiunea calcaneana se

Senzatia

puncteazd la addncimea de 2-3 cm.
“pribusire” denota

Fig 17 corectitudinea procedurii.
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"~ . Articulatia talocalcaneand (as-
-~ \// tragalocalcaneana) (fig.18). Palpator
; Jf ~—~————""" determindm recesul situat sub maleola
\- ;5’ laterald, care se puncteazi la adan-
- ) cimea de 2-3 cm in directia mediala a
[ = plantei.
!
T4
. e
Fig 18

Punctarea articulatiilor metatarsofalangiene si interfalangiene ale
piciorului. Efectudm o usoara tractie a degetelor. Acul se introduce pe partea
dorsala, medial sau lateral, sub tendonul extensorilor degetelor.

Alte articulatii de suprafati, care pot fi usor punctate sunt:
a.temporomandibulara, a.sternoclaviculari, a.acromioclaviculari siarticula-
tia angulus sterni.

Sunt indicate infiltratii periarticulare in cazuri de algii persistente sau
entezite inflamatorii.

Tabelul 12
Dozele de corticosteroizi pentru tratament intraarticular
(dupa V.A. Nasonova, 1997)

Tipul Dozele de corticosteroizi mg (ml)
articu- | Exemplu : g
latiei P ng;(())(r:lor Depomedrol | Kenalog | Diprosan
Umar
; > 50-125 40-80 40
Mari | genunchi, (1)
glezna (2-5) (1-2) D
Medii Cot, 25-50 20-40 20
eel radiocarpald | (1-24) (0,5-1) (0,5)
Interfa-
. . | langiene, 5-10 4-10 4-10
Mici metacarpo- | (0,2-0,4) | (0,1-0,25) [(0,1-0,25) (0,1-0,25)
falangiene
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AT A S T s e

Complicatii: durere, infectie, atrofia structurilor din aria afectata,
deficiente de regenerare, leziuni produse la administriri repetate, necroza
aseptica.

Tratamentul de perspectivid

Imunomodularea se incearci in studii controlate cu anticorpi
antiidiotipici, imunoglobuline i.v. in doze mari (scleroza multipla,artrita
reumatoida, polimiozitd, rectocolita hemoragici, boala Crohn); citokine
(artrita reumatoida, scleroza multipla).

Imunostimularea se realizeazi prin administrarea vaccinurilor.

Entuziasmul este la moment moderat, deoarece rezultatele studiilor
sunt la etapa de evaluare clinici , dozele nu sunt concretizate in corelare cu
particularitatile morbide, iar efectele adverse sunt de retinut.

Anticorpii monoclonali care se utilizeaza ca agenti imunosupresivi in
afectiunile reumatice: Anti-CD3, care tinteste complexul CD-3-TCR in
psoriazis, artropatia psoriazica cu evolutie severd;Anti CD4(tinta CD4) in
AR sclerodermie, nefritd lupica:AntiCD5 (tinta CD5) in AR, LES cu
nefriti, CAMPATH-1H (tinta CDW52)-AR; Anti-IL-2R (tinta lantul alfa al
receptorului IL-2 (CD25)) in AR, LES;Anti-IFN gama- in AR; Anti-IL-6
(tinta IL-6) AR, LES cu nefrita.

In stadiu experimental, dar cu rezultate bune la murine, se afla tehnica
de imunomodulare selectiva prin agenti biologici — anticorpi monoclonali
CD4+, anti TNFa, IL-1a, antimolecule de adeziune (ICAM-1), imuno-
globuline, antagonisti ai receptorilor citokinelor.

Imunoterapia specificd se considerd la moment tratamentul de
perspectiva pentru unele boli reumatice si vizeaza in special:

o limfocitul T;

e celulele prezentatoare de antigen;

o citokinele proinflamatorii;

Dintre mijloacele folosite mai frecvent in imunoterapia specifici a AR
remarcam:

¢ anticorpii monoclonali;

¢ peptidele;

¢ peptidele sintetice;

¢ vaccinurile cu limfocite T;

¢ citokinele i anticitokinele;

¢ Imunoglobulinele.
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Anticorpii monoclonali antilimfocite T : AntiCD4 si Anti CD25 sunt

semiselectivi. Anti CD5, CD7, CD52 sunt neselectivi.

AntiCD4 se administreaza cite 10-30 mg/zi in perfuzie i.v. curs de
7-10 zile.

AntiCD25 vizeaza receptorul IL-2 (IL-2R) de pe limfocitele T active.

Vaccinul limfocitar T cu efect preventiv se adreseazi limfocitelor T
patogene aflate in stare activa.

Imunoterapia care vizeazi antigenul incriminat.

Imunoterapia care se adreseaza celulelor prezentatoare de antigen

(APC):

- anticorpi monoclonali anti-HLA II;

- analogi peptidici sintetici.

Imunoterapia care vizeazi reteaua citokinelor:

- antagonigtii citokinelor;

- anticorpii specifici anticitokine §i antireceptori citokinici;

- inhibitori natura.li;

- receptori solubili.

Citokinele antiinflamatoare 1L-4, IL-10; 1L-13, TGF-b - factorul de
transformare a cresterii b exerciti efecte imunosupresive in AR.

Imunoterapia care vizeazi moleculele de adeziune (ICAM).

Folosrea anticorpilor monoclonali antiCD18, antiCD54, este
problematici, deoarece nu sunt incid standardizate dozele si durata de
tratament, de asemenea nu s-au evaluat posibilele efecte secundare. Este
nesemnificativ si numarul de studii multicentrice verificate, care sd evalueze
riscul infectios pe fondul depresiei imune prelungite. Este discutabila si
imunizarea antiidiotipica si antiizotipica.

Anticorpii se administreazi in faza acuta a bolii cu evolutie severa, in
cure scurte.
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4. Spondilartritele seronegative

Un generic ce include spondilita anchilozanta, artritele reactive -
sindromul Reiter, artropatia psoriazicd, boala Wipple, sindromul Behcet,
artritele din contextul inflamatiilor intestinale (boala Crohn si colita
ulceroasd), spondilartropatiile cu debut juvenil, spondilatropatiile
nediferentiate, artrite reactive seronegative.

Aceste boli prezinti o serie de caracteristici comune pentru
etiopatogenia, manifestarea clinicd, investigatiile paraclinice §i tratament.

Etiologia este necunoscutd, dar se presupune implicarea agentilor
infectiilor bacteriene (Klebsiella, Salmonella, Shighella, Yersinia,
Campilobacter jejuni), virale, a superantigenilor. Poarta de intrare este cea
digestiva, uneori genito-urinara sau nedeterminata.

Patogenia spondiloartropatiilor este explicati prin prezenta
antigenului HLA-B27. Se sugereazd cd factorul trigger declanseaza
fenomenele autoimune, induce modificari ale tesuturilor osteoarticulare cu
repercusiuni ireversibile. Actualmente existd cateva ipoteze pentru
mecanismele de declangare a bolii (genei de receptie, mimicriei moleculare,
antigenului liant, peptidei artritogene g.a.).

In ultimul deceniu al secolului trecut se incerca validarea conceptului
de moarte celulard programatid - fenomen ce explicd unele procese ale
homeostazei celulare.

Criteriile sugestive pentru spondilartropatii

(adaptate de Amor B., Dougados M.,
Mijiyava M. in 1990)

Simptome clinice sau istoric de: Punctaj

1. Durere dorsala sau lombara nocturna sau matinala a 1
coloanei dorsolombare

. Oligoartrita asimetrica

. Durere fesiera

. Deget in “carnat” (sausage digir)

. Talalgie sau alte dureri entesopatice

. Iritd

. Uretritd negonococici sau cervicitd cu cel mult o luni
inaintea debutului artritei

. Diaree acuta cu cel mult o lun inaintea debutului artritei

. Psoriazis, balaniti sau boala inflamatoare intestinala (colita
ulceroasi, boali Crohn)
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Semne radiologice:
10. Sacro-ileitd (bilaterala de gradul 2 sau unilaterala de gradul 3) 2
Teren genetic
11. Prezenta HLA B27 sau istoric familial de spondilita 2
anchilozanti, artriti reactivi, uveita,
psoriazis sau boald inflamatoare intestinala
Raspuns la tratament
12. Ameliorare dupa 24 ore prin administrare de AINS 2
Diagnosticul de spondiloartropatie se pune, daca punctajul adunat este
egal sau mai mare de 6.

Spondilita anchilozantd (SA)

Spondilita anchilozantd (SA) este boald inflamatorie cronicd care
afecteazd predominant coloana vertebrald, procesul inflamator debutind
frecvent la nivelul articulatiilor sacroiliace si progresand ascendent. Boala
evolueazi spre fibrozi, osificare si anchiloza coloanei vertebrale. SA este
principalul reprezentant din grupul spondilartritelor seronegative, care
frecvent debuteazi cu o monoartriti rebeld la tratament. Conform
statisticilor durata medie de la debutul bolii pAnd la momentul precizarii
diagnosticului este de aproximativ 6 ani. Sunt necesare deci preocupdri
intense pentru realizarea unui diagnostic precoce al acestei maladii.

Etiopatogenia riméane obscuri, dar se presupun mai multe ipoteze.

Prima ipotezd sugereazi ci molecula HLA poate fi receptor al
virusului etiologic. Astfel HLA-B27 este receptorul pentru virusul care
poate, cauza spondiloartrita anchilozanti; prin urmare, indivizii B27+ au un
risc crescut pentru a face SA, dar ei dezvolta boala numai atunci cand sunt
expusi virusului (fig. 19).

A doua ipoteza presupune ca antigenul liant (de legatura) are un locus
numai pentru o celuld HLA, care acceptd si corespunde unui fragment
antigenic, care in consecintd devine responsabil de boala (fig. 20).

A treia ipotezad presupune ci antigenul receptor al celulei T, care
reuneste complexul molecula HLA- peptid, este in final responsabil de boala
(fig. 21).

A patra ipotezi, supranumiti ipoteza mimicriei moleculare, presupune
cd antigenul HLA asociat cu boala este imunologic similar cu o peptida ce
cauzeaud boala. Spre exemplu, peptida virald ce deriva din virusul care
suscitd SA, este imunologic identicd cu HLA-B27 (fig. 22).
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., Virusul
./. ) cauzator de SA

HLA-B27

Fig. 19. Molecula HLA in calitate de receptor pentru virusul etiologic.
Virusul responsabil de SA este redat ca un hexagon care corespunde
moleculei HLA - B27

Liant Non liant

___Fragmentul peptidei _
virale ce cauzeazi SA " -~

HLA-B27 \-t-=-. — (Vaem

- _.

Fig. 20. Ipoteza antigenului liant HLA: Fragmentul peptid viral, care
ipotetic este etiologic pentru SA este redat ca un cerc solid. El se poate lega
numai cu moleculele HLA, cu locusul antigenului liant specific HLA-B27.
Alte molecule HLA cu locusuri nespecifice nu pot lega peptida.
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Fig. 21. Ipoteza receptorului celulei T. Numai o celuld T dotatd cu un
receptor specific poate recunoaste complexul peptida viralG-HLA-B27 (in
stanga) Celule T cu receptori nespecifici nu pot recunoaste acelagi complex (in
dreapta). Dacd capacitatea de recunoastere a celulei T este responsabild de
boald, atunci numai persoanele care posedd celulele T cu receptori specifici pot
dezvolta maladia.
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Fig. 22. Ipoteza mimicriei moleculare. O peptidd virald, in contextul
unei molecule non B-27 (in stdnga) este imunologic identicd cu HLA-B27 (in
dreapta) si ambele pot fi recunoscute de acelasi receptor al celulei T.
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Particularitatile sindromului articular ce specifica SA

Sindromul articular se poate prezenta sub diverse aspecte clinice in
dependentd de aria topografica implicata initial. Mai frecvent debuteazi cu
dureri in regiunea lombosacrald, care sunt de caracter ascendent. Debutul
cervical este semnalat mai rar. De remarcat, ¢i varsta de debut a maladiei este
foarte importanta pentru configuratia clinica a bolii. Astfel, debutul timpuriu, in
copildrie si adolescents, este dominat de afectarea articulatiilor periferice, in
special, a articulatiilor coxo-femurale. Manifestarile articulare dureazi de la 3
siptimini pana la 3 luni, rareori un an, i sunt rebele la tratament. O manifestare
clinica particular este entezita, prezenta pe parcursul evolutiei bolii cu osificari
ectopice. De regula este prezenta o oligoartrita cronica ce afecteazi predominant
articulatiile membrelor inferioare - genunchii, tibiotarsienele, pot apirea si
talalgii, entezite. In procesul evolutiv sunt de asemenea implicate articulatiile
semimobile (sternocostale, stemoclawculare) care in timp pot fuziona, iar drept
consecinti este limitatd expansiunea toracica si suferd functia pulmonara. Artrita
perifericd in spondilitd anchilozantd poate fi si 0 modalitate de debut, dar nu
rareori apare in cursul bolii, care devine astfel i invalidanta. In dependenta de
agresivitatea procesului, artrita poate defini contracturi cu anchilozi ulterioari
(coxo-femurale, umeri, etc.). Examenul radiologic releva osificari
subligamentare la nivelul vertebrelor D;;, D, Li. unde este “osteofitul
debutant”. Pe parcurs survine anchiloza vertebrali (fig. 23)

Fig. 23. Aspecte radiologice

a) “coloana de bambuc”- anchiloza
ligamentelor anterioare si laterale.

b) “sind de tramvai”- anchiloza
ligamentelor interapofizare, interspinale.

Criteriile de diagnostic propuse de Van der Linden (1980):

a) Criterii clinice:

- durere lombara si redoare durind peste trei luni si ameliorati de
exercitiu, dar persistentd in repaos;

- limitarea miscérilor din coloana lombari in plan sagital si frontal;

- limitarea expansiunii toracice (corectati in functie de varsti si sex).
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b) Criteriul radiologic:

- sacroiliitd de diverse grade, confirmati radiologic.

Criteriile SA (New-York, 1966)
1. Durere lombosacrala durind peste 3 luni si care nu se calmeaza in

repaos.

2. Durere si redoarea migcarilor toracice.

3. Diminuarea expansiunii toracice.

4. Diminuarea mobilitatii lombare.

5. Aspect radiologic de sacroiliitd bilaterala.
6. Prezenta sindesmofitelor la examenul radiologic al coloanei verte-

brale.
Diagnostic pozitiv:

a) Prezenta a 4 din cele 5 criterii sugestive;
b) prezenta criteriului 6 si al unuia din celelalte 5.

Diagnostic diferential:

Pentru o orientare mai corectd a gandirii clinice in tabelul 13 sunt pre-
zentate particularitatile distincte in simptomatologia SA si a osteocondrozei.
In tabelul 14 sunt expuse unele simptome comune, cu care poate evolua SA,
dar si alte afectiuni reumatice si nonreumatice.

Tabelul 13
Particularititi distinctive in simptomatica SA si a osteocondrozei
Simptomul Spondilitd anchilozantd | Osteocondroza
Debutul bolii Preponderent pana la 35 ani| Dupé 35 ani
Mialgii Caracteristice Rareori
Sinovita Frecventa Lipseste
Dureri in artnqulatule Permanent Rareori
semimobile
Diminuarea mobilitatii in Ti . .
- impurie Rareori
coloana vertebrald
Spasmul muschilor spinali Permanent Rareori
Sacroileita Frecventd Lipseste
Accelerarea VSH, indicii
biochimici ce marcheazi Frecvent Lipseste
activitatea procesului.
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Tabelul 14

Diagnosticul diferential al unor simptome in evolutia SA

Simptomele spondilitei
anchilozante

Boli, pentru care sunt caracteristice
aceste simptome

Dureri in coloana cervicald iradiate in
umdr sau spate, limitarea miscdrilor.

Dureri in toracice la inspir.

Dureri in coloana toracicd.

Dureri in spate la inspir profund, la
tuse, stranut.

Dureri de origine inflamatoare in
articulatiile sacroiliace.

Dureri pe fata posterioard a
coapselor.

Dureri in partea posteriora a
coccislui.

Dureri in regiunea simfizei pubiene.

Dureri in regiunea oaselor
calcaneene.

Dureri in torace la presiunea laterald.
Simptomul Ott pozitiv.

Afectarea articulatiilor
sternoclaviculare §i sterno-costale.

Simptomul Cober pozitiv.
Simptomul Cucelevschii pozitiv.

Sacroileitd bilaterald (radiologic).
Sindesmofite.

Spondilita destructiva.

Simfizite.

Accelerarea VSH.

Proteina C ractivd pozitivd,

hiperfibrinogenemie, cresterea titrului
DFA in ser.

Spondilozi, anomalii de dezvoltare, psoriais.
Pneumosclerozi, emfizem pulmonar
pronuntat, pleurita.

Scolioza pronuntata, spondiloza,
osteocondrozd, traumatism de coloana,
anomalii de dezvoltare, spondilite specifice,
boli renale.

Nevralgie intercostald, pleurezie, embolie
pulmonara, stenocardie.

Psoriazis, sindromul Reiter, anomalii de
dezvoltare, colita cronica, ginecopatii,
prostatita.

Radiculita, hemoroizi.

Traumatisme, anomalii de dezvoltare.

Dupa nagstere, traume.

Psoriazis, sindromul Reiter, osteoartroza,
guta.

Pleurezie TBC, traume, nevralgie.
Spondiloza pronuntati, spondilitd specifica.

Poliartrita nespecifica, guta.

Spondiloza, hiperostoza, spondilita specifica.
Psoriazis, sindromul Reiter, brucelozi.

Tuberculoza, psoriazis, sndromul Reiter,
bruceloza.

Psoriazis, sindromul Reiter.

Tuberculoza, bruceloza, traumatism, tifos,
dupé nagtere.

Dupé nastere.

Procese inflamatoare cronice, reumatism, boli
de sange, afectiuni renale, tumori.

Poliartrita infectioasa nespecifica, reumatism,
lupus eritematos, sclerodermia.
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Tratamentul SA

1.Gimnastic# curativa practicatd de doua ori in zi, cite 40 min.

2. AINS - fenilbutazoni 200-600mg/zi, in 2-3 prize, postprandiale curs
de 7-10 zile. Indometacina 75-100mg/zi, cu majorarea sau micsorarea dozei
in dependentd de sindromul algic, permanent. Diclofenac, naproxen,
piroxicam. In cazuri severe se indica pulsterapia cu metilprednisolon i.v.
1g/zi 3 zile consecutiv. In caz de evolutie cu artrite periferice se recomanda
sulfasalazina cite 2-3g/zi. Metotrexat: 7,5-15mg/saptamand. Ciclofosfami-
di: 200mg/zi i.v. de la 2 zile la 3 saptamani, apoi cite 100 mg/sdptdmana
timp de 3 luni.

Sindromul Reiter - Fiesinger - Leroy (SR)

Sindromul Reiter-Fiesinger-Leroy (SR) este cel de-al Il-lea
reprezentant al spondilartritelor seronegative, semnalat frecvent la
adultii-tineri.

Etiopatogenia

SR se considera o artritd reactiva seronegativa, o artropatie

inflamatorie, care apare ca urmare a unei infectii enterale sau urogenitale
(chlamidii, enterobacterii — Yersinia, Salmonella, flora mixta).

Patogenia este prezentatd schematic in figurile 24 si 25 respectiv.

T(giif < > INFECTIE
\
N
AN
\\
AN
\-\l
ORGANISMUL
BOALA

Fig. 24. Mecanism simplificat al conceptului de
patogenie a artritei reactive.
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Particularitdtile sindromului articular ce
specificd sindromul Reiter

Fenomenul artritic domina tabloul clinic al bolii. in 80% din cazuri
este prezentd o oligoartritd asimetrica cu debut acut. Articulatiile cel mai
frecvent afectate sunt: genunchii, gleznele, degetele de la picior, rareori
pumnul. Articulatia afectatd este hiperemiatd, calda, dureroasa punénd
probleme de diagnostic diferential cu artritele infectioase sau cu cele cauzate
de microcristale. 10 % din pacienti mai pot acuza dureri lombosacrate sau
fesiere, agravate in repaos si sugerdnd sacroileite unilaterale. Manifestarile
articulare se insotesc de fenomene entezopatice. Ca urmare a unei tendinite
achiliene pacientii pot prezenta talalgii i tumefactia tendonului achilian.
Afectarea insertiilor tendoanelor pe os la nivelul falangelor mainii si
degetelor de la picior si periostita digitala sunt responsabile de tumefactia si
forma degetelor “in cdrnat”, fenomen cunoscut sub numele de dactilita,
patognomonica pentru artrita reactiva.

Sindromul extraarticular: diareea, uretrita sau cervicita, conjunctivita
si manifestdrile cutaneo-mucoase reprezintd semne cardinale.

Criterii diagnostice:

I. Artrita, uretrita si conjunctivita care au survenit dupa o infectie
urogenitala sau enterala.

2. Artrita asimetrica pe articulatiile membrelor inferioare.

3. Caracterul artritei “in scard”.

4. Componentul exsudativ al artritei pronuntat.

5. Sacroileitd unilaterala, confirmata radiologic.

6. Pinteni calcaneeni, confirmati radiologic.

7. Achilobursitd, bursitd subcalcaneana.

8. Hipotrofia muschilor membrelor inferioare.

9. Uretritd negonococica

10. Chlamidit in frotiul uretral.

11. Prostatita.

12. Artritd asimetricd, uretritad dupa contact sexual sau infectie
intestinala.

13. Conjunctivita.

14. Uveita, iridociclita.

15. Balanita circinata.

16. Eruptii cutanate sub forma de psoriasis pustulos, aparute dupa
artrita.

17. Keratodermie palmoplantara.

18. Proctosigmoidita eroziva sau ulceroasa.

19. Testul de “provocatie premeditatd” pozitiv.
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Diagnostic pozitiv se anunta prin combinatia a trei dintre manifestérile
clinice enumerate, care pot fi asociate asincronic, sau a doui dintre ele, dar

caracteristice.

Tratamentul

Se efectuiazd tratamentul

pacient-partener.

Se administreaza

antibiotice (tabelul 15), AINS, local steroizi. Entezopatiile rebele la
tratamentul cu AINS se trateazi cu infiltratii locale cu steroizi.Conjunctivita
frecvent nu necesita tratament, pe cind irita necesitd administrari locale cu
corticosteroizi. In cazuri severe se administreazd metotrexat (dupa schema)

sau sulfasalazina.

Tabelul 15

Preparate antibacteriale folosite in tratamentul clamidiazei urogenitale
din artritele reactive (dupa Belov B. si colab.,1997)

Antibiotic Doza diurna Durata (zile)
Macrolide
Eritromicina 2,0g in 4 prize 30
Spiramicina 9.000.000 UN in 3 prize 28
Azitromicina 1,0g in I zi,apoi 0,5g/zi 29
Roxitromicini 0,3 in 2 prize 30
Claritromicina 0,5g in 2 prize 30
Tetracicline
Tetraciclinid 2,0g in 4 prize 30
Metaciclind 0,9g in 3 prize 30
Doxiciclina 0,3g in 3 prize 30
Monociclina 0,2 in 2 prize 30
Fluorochinolone
Ofloxacini 0,6g in 2 prize 28
Ciprofloxacina 1,5g in 2 prize 28
Pefloxacina 0,8g in 2 prize 28
Lomefloxacini 0,4-0,8g inl-2 prize 28
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Artropatia psoriazicd

Artropatia psoriazici este o suferinti, interpretati fie ca o boala unitara,
fie ca asociera a doud boli: artrita si psoriazisul. Dupa unii autori (J. Moll, V.
Wright, V. Nasonova) psoriazisul se insoteste de manifestari articulare la
5-20% din cazuri. Artropatiile psoriazice precedd, insotesc sau urmeaza
manifestirile cutanate: in 75% psoriazisul precede afectarea articulari,
debutul se produce sincron in 15%, in alte 10% artrita precede psoriazisul.

Etiopatogenia este explicata prin prizma modificarilor genetice si a
factorilor externi triggeri (streptococi, stafilococi, virusuri, superantigeni sau
produsele acestora), care suscita si intretin reactiile inflamatorii cu eliberarea
de diverse substante active. Una din ultimele ipoteze inculpeaza fenomenul
inhibarii apoptozei i anume: limfocitele autoreactive devenite rezistente la
stimulii apoptoici se acumuleazid in exces si contribuie la initierea si
perpetuarea manifestarilor autoimune - mecanism ce, se presupune,
determina hiperplazia sinovialelor in artrita psoriazica.

Particularitdtile sindromului articular

Particularititile sindromului articular sunt reprezentate de cinci
subtipuri clinice (dupa J. Moll si V. Wright).

1. Oligoartrita asimetrica, in care sunt afectate asimetric atat articu-
latiile mari (genunchi, glezne), cét si cele mici (a. interfalangiene distale i
proximale, metacarpofalangiene, metatarsofalangiene si radiocarpiene).
Afectarea articulatiilor interfalangiene distale si proximale asociate cu
entezita devine responsabila de aparitia dactilitei (deget “in carnat”).

2. Poliartrita simetrici seamana mult cu artrita reumatoida. De regul3
se diferentiazi de aceasta prin absenta factorului reumatoid si a nodulilor
reumatoizi, desi 25% din cei afectati pot fi pozitivi la factorul reumatoid.

3. Artrita ce afecteazi articulatiile interfalangiene distale este o
forma clasicd de artritd psoriazici. Tumefierea si roseata articulatie
interfalangiene distale este asociata aproape constant cu modificéri unghiale
tipice, sub forma de depresiuni punctiforme, striatii transversale. Radiologic
se releva modificari importante, simulind o artroza eroziva.

4. Artrita mutilanti este o formd mai rard, in care se pot produce
rezorbtii aproape complete ale ultimei falange, cu dislocari articulare si
accentuarea plicaturilor anatomice, degetele avand aspectul de degete
telescopate.

5. Artropatia spondiliticd se dezvoltd la 20-40% dintre pacienti.
Sacroiliita adesea este unilaterala, sindesmofitele — asimetrice si grosolane.

Diagnosticul precoce al bolii este dificil, in special atunci cénd
leziunea tegumentari succede manifestérilor articulare. Pentru simplificarea
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diagnosticului in 1983 Moll si Wright au delimitat un fenomen obligatoriu
pentru artrita psoriazicd - eruptiile psoriatice evidente pe tegumente si
periunghial, asociate cu durere, tumefactie si limitarea miscarilor in una din
articulatii, ce dureazi cel putin 6 saptimini. Autorii au stabilit si 10 criterii
minore:

Criterii de diagnostic

. Durere si limitarea migcarilor in cel putin o articulatie;
Afectarea articulatiei interfalangiene distale, excluzand nodulii
Heberden;
Deget “in cdrnat” la méana sau picior;
Artrite asimetrice;
Absenta nodulilor subcutanati;
Factorul reumatoid — negativ; -
Lichidul sinovial inflamator cu complement normal sau crescut;
germeni, cristale - absente;
Biopsia sinoviala atesta hipertrofia sinoviei si infiltrat inflamator;
Radiologic - aspect de artrita eroziva;
0. Aspectul radiologic al coloanei denoti semne de sacroiliita si/sau
sindesmofitoza si/sau osificare paravertebrala.

Diagnostic pozitiv — prezenta criteriului major sau a mai multor criterii

minore.

[ NS
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Tratamentul

Tratamentul psoriazisului cutanat (concordat cu specialistul
‘dermatolog) si tratamentul cu AINS in concordanti cu agresivitatea
inflamatiei articulare. Indometacinid —75 mg, 2 ori /24h sau diclofenac. Date
literare relateaza despre amplificarea manifestarilor cutanate in primele zile
de tratament cu AINS (actiune asupra metabolismului acidului arahidonic).
AINS se administreazd de regula peroral, deoarece introducerea intra-
musculard poate provoca acutiziri locale ale psoriazisului (fenomenul
Kubner)

Preparatele cu aur (auranofin, s.a.) sunt mai eficiente in procesele
erozive poliarticulare, mai frecvent la persoane de sex feminin purtitoare de
HLA-DR4.

Sulfasalazina, actioneazi benefic in cazul artritei si spondilitei, cu o
toleranta buni, nu provoaca acutiziri cutanate,

Tratamentul local — administrari intraarticulare de corticisteroizi in
articulatiile inflamate.
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In formele severe se administreazi imunosupresoare — metotrexat
7,5-10-30 mg/saptamanal, pe parcursul a 6-12 luni, reiesind o remisie de
durata in 96% cazuri.

Clorbutina, azatioprina in doze de 0,4mg/kg/24h curs de 12-14 luni cu
monitorizarea functiei hepatice.

Indicatii pentru tratamentul cu imunosupresoare:

Absolute:

- forma maligna a artropatiei psoriazice;

- artrita generalizatd cu component exsudativ pronuntat, cu durati de

trei i mai multe luni ;

- activitate 1nalti a procesului inflamator;

- psoriazis atipic;

- implicare poliorganica severa.

Relative:

- evolutie rapid progresivi;

- osteolizi;

- activitate medie pana la trei luni;

- psoriazis vulgar raspandit cu evolutie progresiva;

- corticodependenta.

Plasmosorbtia este eficace in complex cu alte metode de tratament.
Vitaminoterapie: vitaminele A,B1,B6,B12. Preparate sedative. Daci este
prezenta osteoporoza , osteoliza cu sindrom algic pronuntat se administreaza
miacalcic.
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5. Artritele infectioase

Etiopatogenia infectiei din articulatie se poate explica prin incercarea
organismului de a localiza si distruge germenul agresor, dar aceastd
tentativd ajunge si dduneaze tesuturilor articulare. Agentul infectios se
insereaza in articulatii prin:

1) penetrare directd (traumad, interventii chirurgicale, intepaturi,
mugcituri, alte manipulatii medicale in regiunea articulari);

2) Infestarea ariilor articulare din zonele infectate (spre exemplu, o
osteomielitd, abces al tesuturilor moi, plaga infectata);

3) Diseminarea hematogend/limfogend(bacteriemie) din alte focare
infectate (piele, tractul respirator, urinar sau gastrointestinal).

Microorganismele se multiplica in lichidul sinovial si structurile
sinoviale adiacente. Factorii virulenti, cum ar fi spre exemplu S.aureus, au
proprietdti adezive, care le permit cantonarea la nivelul structurilor
articulare. Alte produse bacteriene, cum ar fi endotoxina (lipopolizaharida)
microorganismelor gramnegative, fragmentele celulare, exotoxinele micro-
organismelor grampozitive si complexele imune formate de antigenele
bacteriene si anticorpi amplificd reactia inflamatorie. PMN migreaza in
articulatii si fagociteazd microorganismele infectioase. Fagocitoza bacteri-
ana de asemenea rezultd cu eliberarea de enzime lizozomale, care determina
la nivel de articulatie leziuni sinoviale, ligamentare si cartilaginoase.

Prin urmare, PMN se implica major atdt in sistemul de apirare, cat si
in determinismul cauzal al leziunilor articulare ce specifici artrita bacteriani
acuta.

In infectia cronica (de exemplu artrita reumatoidi) membrana sinoviala
poate prolifera (formand panusul) si poate eroda cartilajul articular si osul
subcondral. Sinovita inflamatorie persistd uneori, chiar si dupi ce infectia a
fost eradicati prin tratament antibacterian. Teoretic se prezumia ci infectia
altereaza cartilajul, care la rindu-i devine antigenic, iar prin concursul
produselor toxibacteriene se initiaza o sinovita inflamatorie, sterild si mediata
imun.

Particularitdtile sindromului articular

Debutul este acut (de la cateva ore pana la citeva zile) cu o durere
articulara (artralgie) de intensitate moderatd sau severd, cu hipertermie,
sensibilitate si restrictii functionale. Uneori pacientii pot si prezinte si alte
simptome de infectie severa, care nu trebuie sa scape diagnosticului oportun.
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La copii artrita infectioasd se poate manifesta prin limitarea miscarilor
in articulatiile membrelor inferioare (pseudoparalizie), iritabilitate cu sau
fira cresterea temperaturii corporale.

La adulti artrita bacteriand acutd se clasificd in gonococicd si
nongonocococd, astfel ci atdt particularitatile clinice, cat si raspunsul la
tratament sunt diferite.

Artrita gonococici, cauzatd de N.gonorrhoea este destul de frecventi
si se manifestd prin sindromul tipic dermatitd-poliartrita — tendosinovita.
Diseminandu-se, infectia gonococica produce febri (5-7 zile) cu frisoane, cu
multiple fenomene tegumentare (petesii, papule, pustule, leziuni hemoragice
si necrotice), extinse pe mucoase, corp si extremititile inferioare.

Sindromul articular se caracterizeazd prin artralgii migratoare,
tenosinoviti, care evolueaza spre o artritd inflamatorie persistenta la una sau
pe mai multe articulatii.

Neisseria meningitidis produce un sindrom aseminator dermatitei
-artritd ce asociazi o infectie relativ ugoara a tractului respirator superior sau
de o suferinti severa cu goc sau meningoencefalita.

Artritele nongonococice mai frecvent afecteazi o singuri articulatie,
definind durere progresiva de intensitate moderata, care se amplifici la
misgcari, impotentid functionald. Majoritatea articulatiilor afectate sunt
tumefiate, hiperemiate cu temperaturd locald crescutd, cu sau fard febrd
(50% cazuri) si frisoane (20% cazuri).

in majoritatea cazurilor artrita anaeroba este monoarticulard, in 50%
fiind afectate articulatiile mari (coxofemurale, genunchii). Sursele
extraarticulare ale infectiei anaerobe includ abdomenul, aparatul urogenital,
abcesul periodontal, sinusurile infectate, ischemia membrelor inferioare si
escarele.

Fenomenele articulare asociate folosirii medicamentelor afecteaza
predominant scheletul axial (sternoclaviculare, costocondraele, coxofem-
urale, umerii, vertebrele, simfiza pubiana si articulatiile sacroiliace), dar pot
include si articulatiile periferice.

Infectiile gramnegative se manifesta clinic mai latent, cu sindrom algic
usor sau moderat pronuntat si mai frecvent sunt dificil de diagnosticat.

Infectiile articulare cauzate de mugcaturi umane sunt frecvent indolore
si devin aparente clinic cam dupa o siptimana.

Muscéturile infectante de ciine sau pisicd produc eritem marcat,
durere i tumefierea articulatiilor mici ale mainii in intervalul de 24 ore
postaccident.

Musciturile de rozatoare (sobolani) produc febrd, rash (exemi) cu
durere articulara si adenopatie regionald (incubatie 2-10 zile).

56



Diagnostiéul

Este mai dificil in cazurile cand sursa infectiei este extraarticulara,
deoarece simptomele pot simula alte forme de artrita. Pentru o diferentiere se
poate folosi algoritmul redat in figura 26.

Diferentierea durerii monoarticulare

De certificat daci este

] ; . Daca sunt mai multe articulafii.
afectat o singura articulatie

se va trata ca fiind boala

poliarticulara
dureazd < 6
saptamini
se va considera
ca boala acutd
Persista > 6-8 sdptamini
Implicarea articulatiilor {mplicarea tendoanelor,

muschilor, burselor, osului;
Examinarea fizica obiectiva:

. N Pentru diferentiere se
Semne sistemice:fenomene

indica radiogragia
cutanate, mucoase, oculare, Erag
sistemul gastro-intestinal,
genito-urinar, istoric familial, . .
Nu sunt semne sistemice

identificarea bolii

Nu este un traumatism Leziune traumatici:

Radiografie

fractura

rand penetranta
Inflamatie: aspirarca Nu e inflamatie:de afectarea ligamentului
imediata a continutului, urgentii rqdrcsarea
examen microbiologic, fizica, radiografic pentru
radiografie. biopsie excluderea unei

l traume in antecedenta

Excluderea infectiei Excluderea tumorii

Fig.26. Algoritm de diferentiere a durerii monoarticulare
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Testele sangvine atestd urmitoarele: VSH accelerata si proteina C
reactivd crescutd, formula leucocitara - cu devierile specifice inflamatiei
Lichidul sinovial extras din articulatia tumefiata prezintdi o formul:
leucocitara relevanti: 20.000 pL (frecvent 100.000 uL), fiind de peste 95%
PMN in infectia acutd. Vascozitatea si concentratia glucozei frecvent este
scazuta, testul Gram+.

In tabelul 16 sunt prezentate cele mai frecvente cauze generatoare de
monoartrita acuti, testele specifice si unele modificiri utile pentru
elucidarea diagnosticului exact.

Tabelul 16
Diagnosticul diferential al monoartritei acute
-~ Testul
d /' Cauza diagnosticului Alte modificari sugestive
0 decisiv
) o Lichid sinovia! supurat
I Cauze obisnuite oy —_— (WBC>50.000/mm’); micsorarea
Artrita bacterini continutului de glucoza in lichidul
sinovial
Cristale de acid uric in . L
2 Guta lickidul sinigviai Podagra, hiperuricemie
Cristale de calciu
3 Pseudoguta pirofosfat in lichidul Radiologic-chondrocalcinoza
sinovial
4 Praumatisme Lichid sinovial hemoragic.
artroscopia, artrografie
Cauze mai putin
5  OPlnnte Mai frecvent indolore
Bolile degenerative
articulare
Anemie in sénge celule Deseori asociate cu crize
6 ge cel
drepanocitara caracteristice dureroase
Sinovita
7 | pigmentara Lichid sinovial maroniu
vilonodulara

Dezvoltarea poliartritei, factorul

8 | Artrita reumatoida reumatoid +
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Tabelul 16 (continuare)

Variante o )
9 reumatoide Modxﬁ_dp extraarticulare
(sindromul Reiter, caracteristice, HLAB 27+
aririta psoriazicl)
Cauze rare Celule maligne in : : . ; ;
10 Cancer lichidul sinovial Radiologic - distructia osului
. “Factorul VIII, IX, XI” g .
11 | Hemofilie deficitar Lichid sinovial hemoragic
. Serologic se Leziuni cutanate, artrit3
12 | Artrite LYME evidentiazi o infectie recidivanta, boala este
spirochetic dependentd de zona geograficd
Boala Wippl Modificari extraarticulare
13 (s(t):a?oreepp € Corpi bacilari in (steatoree, meteorism,

! .. lichidul sinovial hipovitaminoza, vasculit3,
artropericarditica) poliserozits, 5.a.)
Tuberculoza Radiologic - infiltratii acute,

14 examen histopatologic, cultural,
osoasd testele cutanate si serologice.
15 | Infectia fungica
Lichid sinovial-semne
16 | Artrita virala de usoard inflamatie,
cu predominarea
celulelor mononucleare
Tratamentul

Formula de antibioterapie se decide in functie de véarstd, anamnesticul

bolii curente §i sursa de infectie extraarticulard, de afectiunile concomitente
si de analiza lichidului sinovial. Tratamentul se adapteaza in functie de spec-
trul cultural (24-48 ore) si susceptibilitatea microbilor la medicatie (3-4 zile).

In cazul infectiei nongonococice grampozitive initial se pot folosi

penicilinele semisintetice (nafcilina), cefalosporinele, vancomicina (daca
sunt meticilin rezistente, ex. S.aureus) sau clindamicina.

In infectia gramnegativd se recomanda cefalosporine de generatia a

Ill-a si un aminoglicozid (daca infectia este severd) parenteral, pani la
imbunatatire clinicd semnificativa (de obicei 2 sdptdmani), se continui per
os timp de inca 2-6 saptimani, urmdrind rispunsul clinic.
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Infectiile cauzate de streptococi §i haemophilus de regula pot fi
eradicate in 2 s3ptimani, infectia stafilococici — in 3 saptdmani, iar infectia
persistentd necesita tratament de pani la 6 siptimani.

Concomitent cu tratamentul antibacterian se efectueazi lavaje
articulare cu repaos functional (cateva zile) pentru a reduce durerea, dar cu
exercitii izometrice active pentru a preveni hipotrofia musculara.

Medicatia infectiei gonococice diseminate se conformi stadiului
maladiv. In 50% cazuri infectia genitald asociazi Chlamidia trahomatis, de
aceea se va trata si partenerul.

Artritele infectioase secundare mugciturilor umane se trateazi cu
amoxicilind sau trimethoprim-sulfamethaxazol timp de 3-5 zile.

Infectiile cu P.multocida se produc in urma musgciturilor de animale si
sunt sensibile la penicilina, uneori se preteazi la tratament chirurgical.

Mugcaturile de sobolani produc infectii cu S.moniliformis sau S.minus,
care de regula sunt sensibile la penicilini.

Nu existd un tratament specific al artritelor virale.

Artritele provocate de fungi sau micobacterii necesitd un tratament
prelungit , cu multiple antibiotice in dependent de sensibilitatea testati
strict individual.
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6. Reumatismul articular acut (RAA) si
cardita renmatismali

Desemneazi o boald inflamatorie determinatd de infectia faringo-
amigdaliand cu streptococul B-hemolitic gr.A, care poate afecta inima,
articulatiile, sistemul nervos central, pielea, tesutul subcutanat. Boala se
poate manifesta cu poliartritd izolatd sau migratorie, asociatd de carditi
si/sau coree.

Etiopatogenia

Este cunoscutd insuficient, mai plauzibile fiind urmatoarele ipoteze:
reactia incrucisata si mimicria moleculara pe un fondal genetic predispus, cu
un anumit dezechilibru al inlantuirii haplotipilor HLA.

Agentul patogen-streptococul 3 hemolitic din grupul A intretine
inflamatia cronicad autoimund la nivelul inimii, sistemului nervos si in
articulatii datorita unor similitudini in structura streptococului si a tesuturilor
umane.Organismul afectat devine incapabil sa elimine infectia streptococici
si rdspunde printr-o reactie imuna exagerata fati de antigenii streptococici.
Rolul limfocitelor T in patogenia leziunilor din RAA este important cici
anume limfocitele T devin deosebit de reactive, iar proteina M streptococici
se comportd ca un superantigen, inducand un raspuns imun diferit de cel
ordinar, care este mediat atdt umoral, cét si celular. Superantigenul si alte
antigene proteice, care se formeaza pe parcurs, determind aparitia de
autoanticorpi cu specificitate fatd de fibra miocardic3, iar anticorpii
antihialuronidaza sunt implicati in producerea artritei.

Se developeazi urmatoarele fenomene imune responsabile de leziunile
inflamatorii: reactia imund exageratd (hiperimuni) fatd de antigenii
streptococici; reactia imund incrucisatd datoritdi mimicriei moleculare
dintre unii componenti antigenici streptococici si ai cordului; amorsarea
unor mecanisme autoimune de intretinere si extensie lezionala; implicarea
mecanismelor imunocelulare, hipersensibilitatea de tip IV.

Particularitdtile sindromului articular

Artrita are aspectul unei poliartrite acute, mobile i fugace, cu o durata
de 3-10 zile, salicilosensibild si se vindeca fira sechele. Sunt implicate
simultan mai multe articulatii, de regula articulatiile mari: genunchi, glezne,
pumni, coate, umeri, mai putin articulatiile mici, coloana vertebrali. Artrita
este prezentd in mai multe articulatii, intr-o succesiune rapida, fiecare dintre
ele pentru o perioada scurti de timp. Articulatiile sunt tumefiate, roze, calde
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si extrem de dureroase, atit spontan, cat si la palpare sau mobilizare. O
trasaturd particulari este raspunsul prompt la salicilati. Rareori pot exista
forme monoarticulare sau oligoarticulare, alteori sunt prezente
poliartralgiile, fara artrita.

Criterii diagnostice

L Criterii majore: II. Criterii minore:
carditi-100% febra, artralgii
poliartrita antecedente de RAA sau
coree cardiopatie reumatismala,
eritem marginat semne de laborator de
noduli subcutanati. inflamatie acuti,

VSH accelerata, proteina C
reactivi, leucocitozi,
ECG - alungirea
intervalului PQ.
III. Evidenta unei infectii streptococice premonitorii. Exsudat
faringian pozitiv pentru streptococul din gr. A. Cresterea titrului ASLO.
Prezenta a doua criterii majore sau a unui criteriu major si a doua
minore, indicd o probabilitate foarte mare de RAA in cazul cénd existd
evidenta unei infectii streptococice.

Tratamentul

Tratamentul reumatismului articular acut si a carditei reumatismale
vizeaza eradicarea infectiei streptococice, reducerea procesului inflamator
articular sau cardiac si prevenirea valvulopatiilor.

Eradicarea infectiei se incearca cu penicilina 1.200.000 UA/ zi la 6-8
ore timp de 10 zile; in caz de alergie la penicilind se administreaza
eritromicina cate 20 mg/kg — 24 h curs de 10 zile, apoi — tratamentul profi-
lactic al recidivelor.

Tratamentul inflamatiei: aspirina, I00mg/kg/zi- 1a copii, 6-8g se indica
adultilor, divizind doza diurni in 4-5 prize curs de 14 zile, apoi cate 60-70
mg/ kg/zi pentru 6 saptiméani.

Corticosteroizii sunt absolut necesari pacientilor cu cardita sau in cazul
pacientilor fara raspuns adecvat la tratamentul antiinflamator cu aspirina.
Prednisolonul — 1-1,5 mg/kg/24h (40-60mg/24h) in mai multe prize cu o
posibila crestere in cazuri severe - pani la 120- 160 mg/24h, sau i/v cand se
indica timp de 10-14 zile, urmand apoi reducerea dozei de Predmsqlon si

administrarea aspirinei cite 2-4 g/zi timp de inca 2 saptamani dupa sistarea
corticoterapiei.
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Insuficienta cardiacd se trateazi cu doze elevate de prednisolon (2mg/
kg/24h) si diuretice. Digitalizarea se indicd la pacientii cu insuficient3
cardiaca preexistenta si/sau fibrilatie atriala: sol. digoxina 0,025%- 0,5-1,0
ml se injecteaza i.v. impreuna cu sol. NaCl 0,9%-10,0 ml.

Pericardita acutd se asistd cu prednisolon (2mg/kg/24h), in caz de
tamponada lichidiana se efectueaza punctie pericardica.

Spitalizarea este obligatorie, se recomanda cu insistenta repaos la pat si
reducerea activititii fizice in cazul carditei. Se impune si respectarea unui
regim alimentar normocaloric, desodat.

Profilaxie: bicilina — la fiecare 3- 4 saptamini, timp de cel putin 5 ani
sau pana la véarsta de 25 ani.
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7. Artrita reumatoida

Artrita reumatoidd denumeste o boala inflamatorie cronicd cu
infiltratia proliferativa a sinovialei articulare.

Particularititi patogenice

Mecanismele aparitiei bolii sunt complexe. Studii fundamentale
plaseazd in frunte implicarea imunititii umorale si celulare pe un teren
genetic predispus. Agentul suscitant (exogen si/sau endogen) provoacad
initial un raspuns inflamator nespecific, care pe parcurs evolueazid in
etape specifice artritei reumatoide (fig. 27).

Etapa Caracteristici imunologice Manifestiri clinice

Per: 7 o
- Anomalia prezentérii antigenului Perioada de incubatie

I-a - Activarea policlonald in singe a limfocitului T ASimptomica
sub influenta unui superantigen
- Selectia clonelor CD4+ din limfocitele T Anralgii |

[[-a |anterior activate §i migrarea citre sinoviald
- Proliferarea limfocitelor T/B si
ngiog in sinoviald

Persistenta clonelor CD4+ in singe si dezvoltarea Poliartrita incipienta

celor sinoviale
I Activarea si proliferarea celulelor rezidente
lI-a  ginoviale (M,, Fb) si a PMN in lichidul sinovial

v

I Persistenta redusa a clonelor CD4+ si activarea Anritd persistenta

1V-a [locala a unor noi clone CD4+ sub actiunea
lntigenilor endogeni (colagen, proteoglicani $.a.)
I Activarea condrocitelor §i degradarea cartilajului

k. h 4

: o0 g e : Leziuni sechelare
| Diminuarea progresiva a activarii limfocitare, [_i‘ﬂ'__J

V-a paralc! cu disparitia antigenilor stimulanti
L Proliferarea condrocitelor, eroziunea osului
subcondral §i alterarea ligamentelor periarticulare

Fig. 27. Succesiunea deteriordrilor imunologice si corespondentul lor
clinic in artrita reumatoidd (Cantagrel §i colab.; 1995, Russo-Marie, 1995)
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Momentul “cheie” al bolii este activarea macrofagelor si secretarea a
numeroase citokine, cu declangarea si intretinerea inflamatiei sinoviale
(fig.28), cu repercusiuni ireversibile atit articulare, cat si extraarticulare.

AGENT!
EXCES OF EXPRESIE{] DECLANSATOR:
fig HLA cis 0T .
PLASMOCITE
16 —_— -
\n g )
ISI1HOVITA REUMATOIDA]
- s HP_EX
" AUTOINTRETINUTA N
z ' FAGOC! TOZR
oy ’ OAF  ENZIME
] OSTEQCLASTI UZOZOMALE
CONOROCITE FRBLASTS : RADICALI LIBERI
@ 6 PG -activate
CLONE T
TOR! 1VE
AUTOREACT POE 2 rocy
COLAGENAZE COLAGENAZE
ACTIVATOR! DE ACTIATORI DE
PLASI‘I‘OGEII PLAS“I‘IOGEN
LEZtUNI = QEZORB!IE
CARTILAGINOAS FIBROZA ] 050AsX

Fig 28. Patogenia sinovitei reumatoide (dupa $.Suteanu si colab.,1993)

Distructia tisulard constituie una din trisiturile caracteristice AR,
elementul lezional major fiind panusul — tesut patologic rezultant, dispus la
interfata sinoviald/os. Celulele sinoviale sunt considerate responsabile
pentru aparitia distructiei osteocartilaginoase. Odati aparuti, sinovita capata
o evolutie progresiva, cu osteoporoza si eroziuni, efectele sistemice fiind
vasculita si afectarea organelor interne, hipotrofia musculara, osteoporoza si
cagexia.

In producerea locala de citokine, eliberate de macrofage, predomina
IL-1, IL-10,TNF-a. Dintre mediatorii secretati de limfocitul T pe primul
plan se afla IFNy.

In AR macrofagele sinoviale functioneazi cu mare intensitate, ceea ce
are drept rezultat o serie intreagd de modificari in structurile articulare
imediate si la distanti.

65



Particularitdtile sindromului articular

De obicei suferinta incepe la o articulatie, dar la interval scurt se
extinde si pe altele. Ea este expresia inflamatiei sinovialei. Simptomele de
debut cel mai frecvent sunt urmatoarele: redoarea articulara matinald
prelungitd; poliartralgiile episodice; tumefierile articulare; mialgiile, slabi-
ciunea musculara, in special la umeri; oboseala, pierderea ponderala, starea
de disconfort. Acestea apar in succesiuni, combinatii, durate si de intensitati
variate. Artritele au si anumite particularitati topografice. Articulatiile
mainii, radiocarpiene, genunchii si articulatiile piciorului sunt cel mai des
afectate, dar poliartrita reumatoidd poate afecta orice alta articulatie
diartroidala. Sinovita consideratd ca fiind fenomenul cheie al bolii, face ca
articulatiile cu sinoviala mare gi/sau cu solicitare mecanic@ importanta sa fie
cel mai sever afectate. La mand semnul caracteristic este sinovita articulatiei
interfalangiene proximale, fapt ce da articulatiei un aspect fusiform. Aceasta
deformare, aparuta la debutul bolii, devine in timp permanenta, cu progresari
caracteristice (fig. 29).

Aspect fusiform,
sensibilitatea Deformare "in butonierd”

algica §i functionald,
(umefactie

‘*:s/ _ ,,,,,, ‘e
- ,...4—‘ ’ i
= /
e ;
3 Deformare in "gat de lebada”
a b

Deviatie
ulnara

Fig. 29. Artrita reumatoida

a - stadiu acut
Tumetierea,

Hetoimtamel b, ¢ - stadiu cronic
Nodul

reumatiod !
\Atrofie

musculard
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Descori sunt afectate mai multe articulatii metacarpofalangiene,
genunchii si gleznele. Este frecventd sinovita cotului , iar mai tarziu este
prins si umirul. Articulatiile piciorului sunt si ele deseori afectate. Coloana
vertebrald se implici rar. Artrita tempo-mandibulard este frecventa.
Manifestarile extraarticulare specifica cazurile severe de boald, dar apar in
caz de debut juvenil. Diagnosticul de artritd reumatoida necesita confirmare
si solicitd diferentiere. Importantd este prezenta factorului reumatoid cu
titrul de > 1:80.

Asociatia Reumatologilor Americani (ARA) a stabilit o serie de criterii
clinice, biologice, histologice si radiologice pentru stabilirea diagnosticului.
Ele au fost revizuite si ultima varianti a fost propusa in 1988.

Criteriile Artritei Reumatoide (ARA 1988)

1.  Redoare articulard matinala de cel putin 1 ora.

2. Artrita simultani la minimum trei arii articulare observata
de medic (cu tumefiere de parti moi sau sinovitd).

3. Artrita articulatiei mainii cu afectarea articulatiilor
metacarpofalangiene sau interfalangiene proximale.

4. Artrita simetrici cu afectarea simultand bilaterala a
aceleiasi articulatii. ;

5. Prezenta nodulilor reumatoizi observati de medic.

6. Prezenta in ser a FR in conditiile unei reactii pozitive,
intalnite la mai putin de 5% populatie normala.

7. Modificari radiografice tipice bolii cu eroziuni si
decalcifieri juxtaarticulare la oasele mainii.

Criteriile 1-4 trebuie sa fi durat cel putin 6 saptamani.

Diagnosticul pozitiv presupune prezenta a 4 criterii.

in formularea diagnosticdi a AR se impune si stabilirea stadiului
evolutiv, in functie de starea clinico-functionald sau de starea anatomici
(dupa ARA).

Clasarea clinico-functionald:

Clasa I - capacitatea nealteratd de efectuare a tuturor activitatilor
zilnice; .

Clasa II - activititile zilnice pot fl efectuate, dar cu dureri si cu
reducerea mobilitatii articulare;

Clasa III - capacitatea de a se ingriji singur;

Clasa IV - imobilizare la pat sau in scaun cu rotile si incapacitatea de a
se autodeservi.
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Clasificare in functie de starea anatomicad:

Stadiul I precoce

Lipsa semnelor radiografice de leziuni erozive, dar cu posibila
prezenta a osteoporozei;

Stadiul Il moderat

Osteoporozi vizibila radiografic cu sau fard destructii osoase, dar cu
posibila deteriorare usoara a cartilajului. Absenta deformarilor articulare,
desi miscarile sunt limitate. Atrofia mugchilor adiacenti articulatiei. Prezenta
facultativi de leziuni ale partilor moi extraarticulare, cum ar fi nodulii si
tenosinovitele.

Stadiul 111 sever

Osteoporoza si destructiile osului si cartilajului sunt vizibile
radiografic. Deformare articulardi cu subluxatii, deviere ulnari sau
hiperextensie, dar fara fibrozi sau anchilozi osoasi. Atrofie musculari
marcata si extinsa. Prezenta de noduli si tenosinovite.

Stadiul IV terminal

Criteriile stadiului III plus fibrozi articulara si anchiloza.

Tratamentul

Dat fiind faptul ca etiologia bolii este necunoscuti, iar in patogenie se
enuntd mai multe ipoteze, tratamentul indicat urmireste in principal si
atenueze durerea in articulatii, sa reduca inflamatia, medicul incercand si
monitorizeze evolutia modificirilor eroziv-distructive din structurile
articulare.

Repaosul si alimentatia. Repaosul complet este indicat ocazional,
pentru o perioada scurta in timpul acutizirilor si pentru calmarea durerilor
intense. In cazurile mai putin severe un repaos regulat este recomandabil.
Imobilizarea locala cu o atela este indicata doar uneori. In schimb exercitiile
pentru mentinerea mobilititii si functiei articulare trebuie continuate in
permanenta.

Alimentatia este obignuitd cu un regim de 4-5 mese in zi. Rareori
pacientii remarca exacerbri ale bolii, provocate de alimente. Sub tratamente
cu cortizonice se reduce consumul salin. Diversele diete propuse nu sunt
recomandate, dar suplimentele de peste si ulei vegetal pot partial sa
amelioreze simptomele, deoarece aceste alimente au proprietatea de a bloca
producerea prostaglandinelor. Lactatele sunt binevenite pentru aportul de
calciu i protectia gastrica.
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Tratamentul medicamentos

Tratamentul general include antalgice, AINS, corticosteroizi,
preparate remitive, antimalarice de sinteza, imunosupresive.

Imunoterapia nespecifici

AINS i salicilatii. Aspirina (acidul acetilsalicilic) se incepe cu 0,6-
1,0g zi. Doza finala poate varia intre 3,0 g 5i 6,5 g/ zi. Doza diurna medie este
de 4,5 g. Antacidele, sucralfatul sau blocantii de H2-receptori pot fi
administrati daci eventual apar simptome gastrointestinale. Alte AINS pot fi
folosite de pacientii care nu tolereaz3 aspirina, pentru a obtine un efect bun se
alege mai bine tolerat unul din cele enumerate; Diclofena 75-150 mg/zi,
fenoprofen 300-3200 mg/zi, ibuprofen 400-3200 mg/zi, indometacina 200
mg/zi, chetoprofen 200-300 mg/zi, naproxen 750-1250 mg/zi, piroxicam 20
mg/zi, sulindac 200-400 mg/zi, tolmetin 400-1600 mg/zi.

AINS actioneaza prin inhibarea enzimelor ciclooxigenazei si astfel se
produce inhibarea prostaglandinelor. Unele prostaglandine, actionand prin
controlul ciclooxigenazei 1 (COX-1), au un efect important in multe zone ale
corpului (spre exemplu, prevad protectia circulatiei renale si a mucoasei
gastrice). Alte prostaglandine sunt induse de inflamatie si sunt produse de
COX-2. Preparatele care ar putea inhiba numai sau predominant COX-2 sunt
studiate insuficient.

In ultimii ani pentru controlul inflamatiei in AR se aplicd AINS si
medicamentele antireumatice cu actiune lentd (SAARD).

Antireumaticele cu actiune lentd (SAARD) se administreazi precoce
in tratament.

Antireumaticele de linia I sunt totusi AINS;

La cele de linia II se refera Antimalaricele
Sulfasalazina
Preparatele de aur
Penicilamina
Corticosteroizii

Agentii reumatici de linia III se considera:

Metotrexatul
Azatioprina
Ciclofosfamida
Clorambucilul
Ciclosporina
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Trebuie si facem si o distinctie intre imunosupresoarele citotoxice —
azatioprina, metotrexatul, ciclofosfamida, clorambucilul §i imunosupresoa-
rele necitotoxice — glucocorticosteroizii, ciclosporina A, FK506.

Scrurile de aur (Tauredon, Auranofin) se administreaza in debutul
bolii. Tauredonul se indic in prize sdptimanale de 10, 20, 30, 50 mg in zi, se
repetd saptaimanal pina la sumarea cantititii de 1,0g, urmand doze de 50 mg
la 2 saptamani (curs de 3-4 luni), apoi lunar. Auranofinul se administreaza
per os.

D-penicilamina se folosegte mai rar, deoarece s-au constatat frecvente
efectele adverse. Posologia progresiva cu 300 mg/zi timp de 1 lund, urménd
majorarea lunara cu 150 mg pana la doza totald de 750-900 mg/zi sau 1200
mg/zi.

Antimalaricele de sintezd se indica in cazuri de evolutie cu activitate
medie a bolii. Hidroxiclorochina se administreaza in doze progresive,
incepand cu 200 mg/zi, crescand progresiv doza cu 200 mg/zi la fiecare 7-1 0
zile pani la 600 mg/zi, fard sa neglijam controlul oftalmologic regulat.

Sulfasalazina se administreaza in doze progresive, incepind cu 500
mg/zi si suplimentind cite 500 mg la 7 zile pand la doza 2-3 g/zi, cu
monitorizarea functiei hepatice si a hemogramei.

Combinatia preparatelor antireumatice cu actiune lenta se poate arta
mai eficientd decit administrarea unui singur medicament. In studii
multicentrice recente s-a constatat, ci combinatia hidroxiclorochina,
sulfasalazina si metotrexat este mai eficientd decit metotrexatul separat sau
celelalte doua impreuna.

Pe termen scurt, corticosteroizii sunt cele mai eficiente
antiinflamatoare, dar dramatice, deoarece beneficiul lor clinic in AR
frecvent scade iminent. Corticosteroizii nu previn progresarea destructiilor
articulare, desi ultimele date sugereaza ci ar limita eroziunile.

Indicatiile corticoterapiei in AR:

- prezenta vasculitei, indiferent de expresia clinicé;

- evolutia severi sau starea clinica grav, cu febrd si dureri violente;

- ca terapie de tranzitie, cAnd AINS au efect insuficient, iar
medicamentele de linia a doua nu si-au instalat inca efectul; dozele
recomandate de prednisolon sunt sub 7 mg/zi;

- fin tratarea efectelor secundare ale altor medicamente, cum ar fi
rashul cutanat apérut in timpul terapiei cu D-penicilamina;

- in cure scurte de prednison cu doze peste 60 mg/zi pentru recidivele
acute de boala sau complicatii sistemice.

70



Se folosesc prednisonul §i prednisolonul. Nu se recomandi folosirea
unor scheme diverse, deoarece pot apirea reacutiziri frecvente la sciderea
dozei preparatului.

In cazuri severe de evolutie a AR (vasculitd, pleurezie, pericarditd) se
recomanda puls-terapia — metilprednisolon 1 g in perfuzie lenta.

Alta alternativi este mini-puls-terapia - 100 mg metilprednisolon zilnic
sau 3 zile in cazul acutizarilor la paciendii care sunt sub tratament cu
preparate de linia a II.

Tratamentul citotoxic sau imunosupresiv

Azatioprina — 1 mg/kg zi (50- 100 mg) intr-o singura prizi; doza poate
fi crescuti cu 0,5 mg/kg/zi peste 6-8 siptimani, cu intervale de 4 saptimani,
pand se atinge doza maxima de 2,5 mg/kg/zi.

Ciclofosfamida — 50-100 mg/zi, pand la sumarea dozei de 2,5-3g.
Exista riscul mare de toxicitate a preparatului.

Metotrexatul — 5-15 mg in 1-2 prize pe saptamana, cu un efect vizibil
peste 4-6 sdptimani. Durata tratamentului este de 2-5 ani cu monitorizarea
hemogramei si a testelor hepatice.

Tratamentul balnear se recomanda in stadiul de remisiune a bolii.
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8. Afectiunile tesutului conjunctiv

Actualmente in bolile tesutului conjunctiv se finscriu Lupusul
eritematos sistemic (LES), polimiozita, dermatomiozita, sindromul Sjogren,
vasculitele. Colagenozele de asemenea evolueazi cu manifestari articulare,
care preced sau succed manifestérilor extraarticulare.

Etiologia

Etiologia pand in prezent este necunoscutd, iar patogenia are mai
multe ipoteze explicative.

Particularitifi patogenice

Principala componenti patogenici a mai multor colagenoze este
inflamatia in peretele sau in perimetrul vaselor sanguine, asociati uneori cu
necroza fibrinoida. Vasele de divers calibru sunt tinta preferata a agresiunii
patologice. in colagenoze leziunile ;esutulul vascular $l conjunctiv se produc
ca urmare a perturbirilor (congenitale si obtinute) in sistemul imun, cu
aparitia unor rispunsuri imune aberante §i autointretinute, ce favorizeazi
dezvoltarea reactiilor inflamatorii tisulare. Disfunctiile imune sunt diverse:
hiperfunctia limfocitelor B, dezechilibrul subpopulatiilor T (CD4+)/
T(CD8+), ce rezultd cu formarea limfocitelor autoreactive, a unui exces de
anticorpi §i cu aparitia autoanticorpilor. Limfocitele autoreactive devin
rezistente la stimulii apoptotici, drept urmare ele se acumuleazi excesiv si
contribuie la intretinerea raspunsului autoimun.

In colagenoze leziunile imune se produc prin reactii citotoxice (tip II),
prin complexele imune (tip III), mecanisme imune mediate celular (tip IV),
fiecare afectiune urménd particularititile sale proprii.

Lupusul eritematos sistemic

Lupusul eritematos sistemic este o afectiune caracterizati printr-un
proces inflamator cronic difuz, care afecteazi o serie de tesuturi si organe
(piele, articulatii, sistem nervos, seroase etc.). Boala este insotitd de
productia unei game largi de autoanticorpi, dintre care cei antinucleari sunt
cei mai reprezentativi. Unii autoanticorpi determini distrugeri celulare prin
reactia imund de tip II (citotoxicitate), altii particip la formarea complexelor
imune (tip III).

Etiologia bolii

Este necunoscutd, dar se presupune cia LES apare pe un teren genetic
predispus prin concursul factorului endogen de agresivitate deosebiti si a
factorilor exogeni favorizanti.
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Particularititi patogenice

LES este denumirea generici a unui fenomen imunopatologic
complex, in care autoimunitatea se implici cu rol patogenic esential.
Patogenia LES este schitata in fig. 30. Se remarca interferenta factorilor
endogeni cu cei exogeni, care perturbd reglarea imuna si/sau calitatea
antigenilor. Consecinta este nerecunoasterea autoantigenilor, pierderea

selftolerantei si activarea policlonala a limfocitului B pe un fundal hormonal
deteriorat.

Factori  endogeni Factori  exogeni
(imunogenetici) {microorganisme |
Gehe B’E“,}/ DR3 Rectovirus  Bocterit
Haoplotip A1BBDR3 e
) Reglare Aufoartigeni
C4a.C24  ind 184 ok o s privodds
; .| onormald
Androgeni | Estrogeni t
Prdocting ¢ l
L
Deficitul Pierderea sdHoterot.\gm Th
Ts gi NKC Activarea policlonatd o B SA
rgetivarea Th
Autognticorp Compl.ue imune
patogeni circulante

l C19.C23.4 4 i CR1}

Clearance insuficient

!

tisulord
LES ] oiengior mune

Fig. 30. Patogenia LES (dupd Chapel si Haeney, 1993, variantd completatd)
indTs — inducerea functiei supresoare sIs; SA — super antigen,
MM — mimetism molecular

Mecanismele autoimune, realizate prin mimetism molecular, induc
activarea policlonala a limfocitelor B, formarea superantigenilor cu
disfunctia Th-Ts, formarea complexelor imune, a unei cantititi numeroase
de citokine. Cauzele fenomenelor denumite sunt presupuse a fi urmatoarele:

- functia deficitard a macrofagelor, in special, a receptorilor imuni de
suprafatd, ce provoacad perturbdri de epurare a complexelor imune, care

prezintd o modalitate patogenicd majord in mecanismele de producere si
intretinere a bolii;
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- persistenta formdrii citokinelor, molecule care participa la modularea
procesului apoptotic (TNFa, 112 s.a.);

- prezenia defectului genetic, prin care se inhiba apoptoza: limfocitele
autoreactive se sustrag apoptozei si contribuie la perpetuarea manifestirilor
autoimune caracteristice bolii. Fenomenul sustragerii este conditionat de
cresterea pragului de raspuns la stimulul apoptotic, ce permite limfocitelor T
sd acumuleze leziuni ale genomului intr-o cantitate, care compromite soarta
celulei si/sau cresterea rezistentei limfocitelor autoreactive si incapacitatea
de a pieri prin moartea programati — apoptoza. Drept urmare, ele sunt supuse
necrozei, eliberdnd astfel substante hiperimunogene (ADN s.a.)
nedegradate. Vasculita de reguld implici vasele de calibru mic.

Manifestarile clinice si biologice ale bolii sunt exterm de variate si
evolueaza cu perioade de exacerbari si remisiuni. '

Existd mai multe chestionare care faciliteaza depistarea LES. Prezen-
tdm unul din ele.

Chestionarul ,,lupic” al lui Liang si colab. (1988)

1. Ati avut vreodata artritd sau reumatism de duratd mai mare de trei
luni?

2. Degetele dvs. devin palide, amortite sau ,,striaine” la rece?

3. Ati avut vreodata dureri in gura cu durati de peste 2 luni?

4. Vi s-a spus vreodati ci ati avea scizut numirul de celule in singe
(globule rosii, albe sau placute)?

5. Ati avut vreodata roseatd puternica in obraji, care si fi tinut peste o
luna?

6. Va apar eruptii pe piele dupa ce stati la soare (nu insolatie)?

7. Vi s-a intdmplat sa aveti junghi la respiratie, care si fi durat cateva
zile?

8. Ati avut vreodata proteine in urina?

9. V-a cazut vreodati o cantitate insemnati de par?

10. Ati avut cdndva crize convulsive?

Daci pacientul (a) raspunde cu ,,da” la doud dintre ele este foarte putin
probabil sa sufere de LES.

Dacé raspunsul este pozitiv la cel putin trei intrebiri, se impune
efectuarea testelor imunologice pentru AAN.

Particularitdtile sindromului articular

Manifestarile articulare si musculare se pot inaugura si devin
cvaziconstante in cursul evolutiei, intdlnindu-se in proportie de 89% cazuri.
Artrita prezenta la 83% are caracter particular: se manifesta prin artralgii cu
deformari reumatoide ale articulatiilor, cu subluxatii si uneori chiar
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anchiloze - la 20%, mialgiile intereseazi cvadricepsii, deltoizii, muschii
trapezi - in 40%, poliartrita cronica lupica progresiva la nivelul articulatiilor
mici fird rigiditate matinald au 34%, iar discordanta simptomelor si
semnelor clinice si discretia semnelor radiologice, osteonecroza aseptica se
atestd la 5%. O altd caracteristicd a manifestarilor reumatismale este
asimetria artropatiilor.

Forme tipice

1. Simple artralgii — in timpul puseului sunt disproportionate, cu
mialgii difuze de caracter migrator.

2. Artrite adevdrate - 75%, In mod variabil artrite acute, sensibile la
tratamentul antiinflamator; poliartirta bilaterala, simetrica, oligoartrita.

3. Artrite subacute - 50% cu sindrom inflamator, tumefiere periar-
ticulara, noduli subcutanati tranzitorii.

4. Artrite cronice - de trei categorii: atingere sinoviald izolati fara
deformare si fara semne radiologice; atingere deformanta - forme cronice
deformante si destuctive, care pun problema unei asociatii cu artrita
reumatoidd (articulatiile sunt adesea afectate in urmatoarea ordine
descrescanda: manile (metacarpofalangiene, interfalangiene proximale) si
pumnii, apoi genunchii, gleznele, coatele si umerii; artrita temporomaxilara,
tenosinovita flexorilor, osteonecroze aseptice.

CRITERIILE ARA (din 1982), revizuite:

. Rash malar (eritem facial)
. Lupus discoidal
. Fotosensibilitate
. Ulceratii orale sau nasofaringiene
Artrita
. Serozita (pleuritd, pericardita)
. Afectare renala (proteinurie 3,5 g/zi, cilindri granulosi)
. Afectare neurologica (convulsii, psihozi)
. Afectare hematologicd (anemie hemoliticA cu reticulocitozi
sau leucopenie sau trombocitopenie)
10. Anomalii imunologice (celule LE, titru de anticorpi anti DNA, test
serologic fals pozitiv pentru lues)
11. Anticorpi antinucleari.
Diagnosticul pozitiv presupune prezenta a 4 din criteriile denumite.

Tratamentul LES

Tratamentul este complex, strict individualizat in functie de severitatea
procesului si de rispunsul terapeutic.

Interzicerea expunerii la soare si raze ultraviolete; folosirea cremelor
protectoare; evitarea efortului fizic si psihic.
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Dieta nu implica restrictii deosebite, dar necesita luarea in consideratie
a visceropatiilor, folosirea substantelor cu potential antigenic.

Medicamentele folosite: AINS, antimalaricele de sintezi, corticoste-
roizii, imunosupresoarele. )

Corticosteroizii sunt preparate de I linie in tratamentul LES. In cazurile
cu sindrom articular, febra, cu tendinta spre tromboz3 asociati cu anticorpi
anticardiolipinici se recomanda aspirina, indometacina, dar dozele crescute
de aspirina in LES pot cauza toxicitate hepatica. Antimalaricele de sintezi au
efect asupra sindromului articular si cutanat: hidroxiclorochini-400-600
mg/zi cu reducerea dozei, si monitorizare oftalmologica la interval de 4-6
luni. O alternativa este chlorochina - 250mg/zi sau quinacrine (mepacrine) —
50-100 mg/zi.

Combinatia acestor preparate este uneori oportuna.

Cazurile severe de boald sunt tratate initial cu corticosteroizi.
Combinarea prednisonului cu preparate imunosupresive este recomandati in
LES activ, sever sau in lupus nefrita.

Corticosteroizii se indica local, peroral sau i.v.

Prednisonul - doza de start pentru manifestiri specifice ca anemia
hemolitica - 60 mg/zi, purpura trombocitopenica - 40-60 mg/zi; poliserozita
severd - 20-60 mg/zi; leziuni renale - 40-60 mg/zi in combinatie cu
imunosupresoare.

In cazuri severe cu afectarea SNC si a rinichilor sau in alte cazuri
critice se recomanda puls-terapia cu metilprednisolon — 1000 mg i.v., 3 zile
consecutiv. Uneori puls-terapia in combinatie cu ciclofosfamida este
tratamentul de debut in LES, dupd care se continuid administrarea
preparatelor perorale si se reduce treptat doza. Se 1incepe cu 10
mg/sdptdmanal, pana la doza de 30mg, ulterior dozele se reduc cu cite 5 mg
la 1-2 sdptdmani pana la 20 mg. La dozele zilnice de <20 mg sciderea se face
cu 1,5 - 2,5 mg la 1-2 sdptaimani. Apoi se trece la terapia alternativa. Durata
corticoterapiei — 6 -12 luni.

Imunosupresoarele — ciclofosfamida si azatioprina — se folosesc in
cazuri severe. Ciclofosfamida se administreaza in cazuri cu implicatii
renale, ale SNC cu prognostic si evolutie buni. Puls-terapia se
administreaza i.v. cu 10-15 mg/kg/zi, fiind repetatd la interval de o luna.
Doza totala nu trebuie sa depaseasci 6-7 g. Per os se administreaza 1,5-2,5
mg/kg/zi. Azatioprina (imuran) - 1-2,5 mg/kg/zi.

Propunem o schema de tratament (dupa Faedda si colab., 1995), care
se urmeazi in patru faze:

1) 7-14 zile — metilprednisolon 250-750 mg i.v. +Ciclophospha-
mida 100-200 mg oral;
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2) 6 saptimani — prednison 2 mg/kg +ciclofosfamida 100-200 mg;

3) 4 luni — prednison (reducerea cu 15% a dozelor se face in
fiecare lund) + ciclofosfamida 100 mg/zi;

4) continuarea nedefinitd a corticoterapiei cu doze mici, in zile
alternative si intreruperea ciclofosfamidei la 6 luni.

Clorambucil — in doze de 0,1-0,2 mg/kg/zi.

Metotrexat — 20 mg/siptamanal. ,

Dintre modalitatile terapeutice noi si de viitor mentiondm folosirea
anticorpilor antiidiotipici si a anticorpilor antimolecule de adeziune. Aceste
metode sunt la etapa de studiu experimental, unde au demonstrat deja
rezultate incurajatoare.

Sclerodermia sistemicd (SS)

Sclerodermia sistemica (SS) — (sclero - dur, dermo - piele) boala
cronicd a tesutului conjunctiv, caracterizata printr-o obliterare a arterelor
mici si capilarelor, cu fibroza si leziuni degenerative, care intereseaza pielea
si, posibil, unele viscere.

Etiopatogenia bolii

Etiologia este necunoscutd, iar patogenic se presupune ci factorii
trigger exogeni (virali,toxici), actiondnd pe un teren genetic predispus (90%
din bolnavii cu SS prezinta leziuni cromozomiale), rezultd cu declangarea
unui raspuns imun exagerat. Consecinta proceselor imunopatologice consta
in faptul ci fibroblastii bolnavilor cu SS produc sistematic si in cantitati
sporite elemente ale matricei extracelulare: colagen de tipul I, III si V,
fibronectina si proteoglicani, prin care se induc modificari ale celulelor
endoteliale si leziuni ale vaselor de calibru mediu.

Fenomenele mentionate sunt explicate prin ipoteze, care incrimineaza
factorii imuni moleculari si celulari in declangarea si intretinerea leziunilor
specifice.

Limfocitele T, fiind sensibilizate de antigen, secretd numeroase
limfokine cu multiple efecte, ce activeazd monocitele, macrofagele si
proliferarea celulara, cu agresivitate asupra endoteluilui, cu difuziunea
celulelor imunocompetente in interstitiu §i stimularea fibroblastilor.
Limfocitele B, fiind activate, secretd autoanticorpi fatd de diverse structuri
(antinucleari, anticentromer, anticomplex proteic al RNA, anticorpi
antimembrana a fibroblagtilor, anticolagen etc.)

O noui ipotezi presupune deficitul apoptozei fibroblastice. A fost
constatat in studii stiintifice, ci in SS existd un dezechilibru intre diferite
categorii de fibroblagti (cei cu durata de viata lunga si cei cu durata scurtd).
Fibroblastii cu viatd lunga devin insensibili la mesajele apoptotice si drept
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consecinti survine hipercelularitatea, fibroza si supraproductia de colagen-
fenomene caracteristice pentru sclerodermie. Fibroza progresivi rezulta din
interactiunea complexi intre celulele activate, fibroblasti, celulele muscu-
lare netede, celulele endoteliale, limfocitele T, si matricea extracelulara.

Aspectele clinice

La debutul bolii spectrul clinic poate fi foarte variat, motiv pentru care
prezentdm simptomele de debut: edemul marcat prin tumefierea mainilor
(artrite/artralgii), tumefierea ochilor, tumefierea articulatiei piciorului,
urmate de astenie, oboseald pronuntati. Intermediare: limitarea miscirilor,
pierderea capacitifii functionale, pruritd, schimbari ale pigmentatiei si
tenului pielii. Aprofundarea si intensificarea sindromului ischemic dureros.
Tardive: restrictii functionale provocate de febri, deteriorarea miscarilor,
fragilitate vasculara.

Simptomele relevante ale SS (dupd Sighidin si colab.,1994)

Semne principale

Periferice:
Afectarea sclerodermici a pielii
Sindromul Raynaud
Sindromul musculoarticular (cu contracturi)
Osteoliza
Calcinoza

Viscerale:
Pneumofibrozi bazala
Cardioscleroza

Afectarea sclerodermici a tractului digestiv
Nefropatie sclerodermica acuta

Teste biologice pozitive:

Anticorpi antinucleari specifici (anti SKL-70, anticorpi anti-

centromeri)

Semne secundare

Periferice:
Hiperpigmentarea tegumentelor
Teleangiectazii
Modificari trofice
Poliartralgii
Polimialgii, polimiozite
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Viscerale:
Limfadenopatie
Poliserozite (frecvent adezive)
Nefropatie cronica
Polineuriti, afectarea SNC
Comune:
Scédere ponderala (>10 kg)
Febra (frecvent subfebrilitate)
Teste biologice
Cresterea VSH (>20 mm/h)
Hiperproteinemie (>85 g/1)
Hipergamaglobulinemie (23%)
Anticorpi anti - ADN, factor antinuclear, factor reumatoid.

Particularitdtile sindromului articular

Modificdri la nivelul maiinilor, degete subtiate, uscate, intepenite,
netede si dure cu pielea atrofiatd, intins, aderent la planurile profunde,
uneori pigmentata. In formele puternic sclerozate, degetele sunt intepenite,
in semiflexie - mini “in ghiara”. Se remarca tulburiri vasomotorii, unghii
atrofiate, fisurate, diforme. De asemenea este prezentd artrita articulatiilor
mari de caracter simetric, care urmeazi si fie diferentiatd de artrita
reumatoida. Durerile articulare se datoreazi interesirii tesuturilor moi
periarticulare. Osteoporoza juxtaepifizard este deseori urmarea imobilitatii
diferitelor segmente ale membrelor. Muschii sunt retractati si atrofiati,
bolnavii plangindu-se de o astenie muscular. Existd forma reumatoida si
lupica in SS. Uneori se remarci fenomene de rezorbtie osoasi la nivelul
ultimei falange - acroosteoliza.

Criteriile diagnostice ale SS

ey

- Criteriu major - modificari sclerodermice (biopsia tegumentara).
2. Criterii minore.
- sclerodactilie
- cicatrice digitale
- pneumosclerozi bazali
Diagnosticul se anunta pozitiv cand este prezent 1criteriu major+2 minore,
Sindromul CREST:
- calcinoza subcutanati
- fenomenul Raynaud
- esofagita
- sclerodactilie
- teleangiectazii.
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Tratamentul
Medicatia patogenicd a SS (dupd N.Guseva, 1997)

Preparate indicate:

Antifibrozante — D-penicilamina (bianodin, artamin),
madecasol, ketotifen, colchicina,
lidaz3, diucifona.

Preparate vasculare Antagonisti de calciu, inhibitori ai
enzimei de conversie a angiotensinei,
(vazodilatatoare, dezagregante, angioprotec-
toare, hipotensive, captopril s.a.), vasopros-
tan, reopoliglucina, trental, dipiridamol,

ketanserin.

Antiinjlamatoare §i

Imunosupresive Corticosteroizi, azatioprind, metotrexat,
ciclofosfan, ciclosporina A, aminohinolind,
AINS.

Tratament extracorporal Plasmafereza, hemosorbtie s.a.

Tratament local Dimexid (aplicatii cu sol. de 70-50%),

hialuronidaza, lidaza (fonoforezi),
madecasol (ung.).

Considerand patologia dominanti, se fac indicatii pentru:

Afectarea pielii (induratie rapid-progresiva: D-penicilamina (600-1000
mg/zi); corticosteroizi — prednisolon (10-20 mg/zi); ketotifen (2 mg/zi); di-
mexid, lidaza - local.

Sindromul Raynaud (ulcere, necrozd): antagonisti de calciu -
nifedipini (30-60 mg/zi) s.a.; ketanserin (40-80 mg/zi); inhibitori ai enzimei
de conversie a angiotensinei — captopril (25-50 mg/zi), vazoprostan (i.v.
si/sau i.a.), trental, dipiridamol, reopoliglucin, tiklid, madecasol (local) pe
ulcere digitale.

Aparatul locomotor (artriti, miozitd, contracturi): corticosteroizi
-prednisolon (20-50 mg/zi), metotrexat s.a.; D-penicilamind (300-600
mg/zi), AINS, aminochinolond, masaj, gimnastica curativa, fizioterapie.

Pulmoni (alveoliti fibrozanta, hipertensie pulmonara) : corticosteroizi
-prednisolon (30-40 mg/zi), D-penicilamini (600 mg/zi), ciclofosfan (100
mg/zi, cite 200 mg de 2 ori pe siptdmana i.m.), antagonisti de calciu -
nifedipini (30-60 mg/zi) s.a.; inhibitori ai enzimei de conversie — captopril
(25-50 mg/zi) .a.; tratament antiaritmic.

Aparatul gastrointestinal (reflux-esofagita, stricturi  esofagiene,
sindrom de malabsorbtie): gastroprotectoare - H2-blocante (zantac,
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famotidind), omeprazol (20-40 mg/zi), corectie chirurgicala, antibiotice
(tetracicling, eritromicin).

Rinichi (rinichi sclerodermic acut, hipertensiune renald): inhibitori ai
enzimei de conversie: captopril (60-90 mg/zi), terapie extracorporeald,
hemofiltratie, transplant.
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9. Poliarterita nodoasi

Poliarterita nodoasd (PAN), denumitd si poli-, peri-, panarterita
nodoas sau boala Kussmaul-Maier, este o afectiune a arterelor medii si mici
din aria lor de ramificare, caracterizata prin inflamatie si necroza.

Poliarterita nodoasa este o maladie rard (7 cazuri noi la 1 milion de
locuitori pe an). Ea afecteaza mai ales barbatii (3:1) cu varsta medie de 45
ani. Afectarea renala exista in 60% cazuri, artrite/artralgii se gisesc in 50%
cazuri.

Etiopatogenia bolii

Etiologia bolii este necunoscuta, dar in 40% cazuri existi o asociere cu
virusul hepatitei B.

Date experimentale si clinice denotd faptul ci PAN este o
imunocomplexitd cu stimularea sistemului imun printr-o multitudine de
reactii. Relatim ipotezele existente:

1) Prezenta complexelor imune cu fixarea lor tisulari si in peretele
vaselor sangvine, cu declansarea eliberirii peptidelor vasoactive din
trombocite, bazofile si alte celule activate. De asemenea se activeazi si
sistema complementului, are loc generarea de factori chemotactici, rezultand
in consecinti cu afluxul neutrofilelor spre sediul endotelial vascular;

2) Conceptul reactiilor imune mediate celular (hipersensibilitate tip
IV), care atribuie o deosebita importantad anticorpilor anticitoplasma a
neutrofilelor.

Existd, insa, o multitudine de factori, care contribuie la intretinerea
vasculitei, printre ei W.Parish mentioneazi ca avand o importantd majora
urmatorii: fibrina si compusii ei de descompunere; produsii de degradare a
colagenului; neutrofilele si eozinofilele degradate; complecsii imuni si
gama-globulinele agregate; imunoglobulinele adezive (in special, IgG3);
producerea locala de autoanticorpi; activarea permanent a complementului;
proteina C reactiva si alte proteine de faza acutd; deficitul activititii unor
enzime tisulare.

Particularitdtile sindromului articular

S-a constatat ca la aproximativ jumatate din cazuri modiflcirile
osteoarticulare si musculare preceda debutul bolii. Predomini artralgiile,
precum si mialgiile pe arii simetrice. Nu au fost remarcate modificiri
erozive, destructive. Sunt utile pentru diagnostic si semnele generale: starea
febrila ce nu se conforma valorilor termice, tahicardia, mialgiile, inapetenta
si scaderea ponderala progresiva, astenia.
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Criteriile ARA (1990)

1. Scadere ponderala cu peste 4 kg din momentul debutului bolii, care
nu poate fi explicatd de modificarea regimului alimentar sau alti factori.

2. Livedo reticularis rdspandit pe tegumentele membrelor si toracelui;

3. Dureri sau sensibilitate testiculari, fira relatie cu o infectie, trauma-
tism sau altd cauza.

4. Mialgii difuze, care nu se limiteazi numai la centura scapulara si
pelviani si se insotesc de astenie musculari si de sensibilitate la presiune in
musculatura gambei.

5. Mononeuropatie sau polineuropatie.

6. Hipertensiune arteriala cu valori diastolice, care depasesc 90 mmHg.

7. Semne de insuficienti renald, care nu pot fi explicate prin deshidra-
tare sau uropatie obstructiva.

8. Prezenta antigenului de suprafata sau a anticorpilor hepatitei B in ser.

9. Anomalii evidentiate la arteriografie: anevrisme sau obstructie la ni-
velul arterelor musculare care nu sunt explicate de scleroza sau displazie
fibromusculara.

10. Biopsia arterei de calibru mic sau mijlociu, care evidentiaza in
peretele arterial infiltratii de polinucleare neutrofice.

Diagnostic pozitiv se anunt3 in prezenta a 3 din aceste criterii.

Pentru monitorizarea bolnavilor vor fi utilizate adaugator si criteriile
de evolutivitate: febra, deteriorarea stirii generale, mialgiile, sindromul
inflamator. In fig. 31 si respectiv 32 sunt prezentate algoritme pentru
facilitarea diagnosticului PAN.
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Fig. 31. Sistem algoritmic de orientare pentru diagnosticul PAN
(Lightfoot si colab., 1990)
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Fig. 32. Algoritm ramificat pentru diagnosticul PAN
(Lighfoot §i col. 1990)

Tratamentul

Tratamentul PAN poate fi rezultativ in conditia ca boala si fie
diagnosticata la stadiul de debut, administrand un tratament imunosupresiv
precoce agresiv si intens.

Tratamentul include preparate cortizonice, ciclofosfamidd si/sau
plasmafereza.

Prednisolonul — oral cate 1 mg/kg/zi timp indelungat (luni), cu sca-
derea foarte lenta a dozelor.

Puls-terapia cu metilprednisolon in doze de lg/zi iv., 3-4 zile
consecutiv, dupd care se continua cu preparate per os.

Ciclofosfamida se administreazd in cazul cind prednisonul este
ineficient sau se indica simultan corticoterapiei in doza de 1-3 mg/kg/zi, timp
de 8-12 luni sub control hematologic.

De asemenea se recomandd: plasmafereza, gama-globulina
administrata i.v., IFN sau vidarabini. In cele 40% din cazuri care asociaz3
virusul hepatitei B, tratamentul va fi adaptat etiologiei.
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10. Osteoartroza (OA)

Din grupul reumatismelor degenerative, care evolueazi cu un sindrom
articular pronuntat, face parte osteoartoroza (osteoartrita, artrozi, artriti
hipertrofica)

Osteoartroza (OA) se caracterizeazd prin deteriorarea cartilajului
articular, insotitd de cresterea activitatii osului subcondral.

Etiopatogenia bolii

Etiologia osteoartrozei este multifactoriald (dupa Hochberg, 1997):

Factori de risc general:

- care nu pot fi influentati: varsta, sexul, rasa.

- care se pot modifica in viitor: predispozitia genetica, factori metabo-
lici si hormonali.

Factori de risc general si local:

- care pot fi depasiti: obezitatea, traumatismele, unele activitati profe-
sionale, artropatiile inflamatorii, tulburarea circulatiei venoase.

Osteoartroza este o boald multifactoriald. Sub influenta factorilor
etiologici se modificd comportamentul condrocitelor prin faptul ca ele
elibereaza in mediu enzime litice. Ca raspuns la acest fenomen, si celelalte
celule isi modificd functiiile cu accent pe activitatea compensatoare.
Concomitent se modificd si colagenul si anume are loc o schimbare a
tipurilor de colagen: tipul II normal este produs in cantititi mai reduse, iar
tipul I cu elasticitate §i rezistentd mecanicd inferioard este sintetizat
excedentar. Reteaua de colagen devine laxa, ceea ce favorizeaza calititile
hidratante cu o alterare consecutiva.

Modificarile cartilajului articular: precoce — perturbarea metabolis-
mului condrocitelor; ulterioare — rupturi ale microarhitecturii colagenului,
perturbiri in sinteza / organizarea proteoglicanilor, hiperhidratarea matricei,
alterari biomecanice; tardive — rupturi structurale ale colagenului, fibrilatie
si fisuri, subtierea cartilajului articular.

Modificarile osului subiacent: precoce — hiperactivitate metabolica a
osteocitelor; ulferioare—scleroza spatiului subcondral, hiperactivitatea
osteocitelor, formarea osteofitelor; fardive — eroziuni, lizd de‘os §i formarea
de cavititi, chiste osoase-microfracturi. Schematic mecanismle sunt prezen-
tate 1n fig. 33.
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Fig. 33. Mecanismele distructiei articulare in osteoartrozd

(dupd T. Copieva)

Particularitdtile sindromului articular

Durerea in articulatii este principalul simptom al OA si este de tip
mecanic, adica apare dupa efort fizic, descreste i inceteazi in repaos. Nu
rareori algiile sunt mai pronuntate la initierea miscarilor (dureri de start)
dupa un repaos mai indelungat. Mai tarziu pe parcursul evolutiei bolii sau in
stadiul de inflamatie artralgiile pot aparea si in repaos. Redoarea matinala
este frecventd, dar se mentine nu mai mult de 15-20 min. Examenul obiectiv
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semnaleazi modificari articulare datoritd hiperproductiei tesutului osos $i
cartilaginos, sesizdm cracmente. In stadiul tradiv remarcdm subluxatii si
deformari articulare. Artralgiile in OA sunt specifice sfarsitului zilei de
munci, pe cand recrudescenta nocturnd este mai caracteristca pentru algiile
de origine inflamatorie.

Pentru o diagnosticare si diferentiere mai simplad prezentim
clasificarea OA.

Clasificarea osteoartrozei (R. Altman, 1995, D.1. Hart, 1995)

OA primara.

OA secundara prin:

- afectiune articulara inflamatorie;

- leziuni traumatice (fracturi, rupturi de menisc, microtraume repe-
tate);

- suprasolicitare articulara (activitate sportiva, suprasolicitare profe-
sionald);

- procese metabolice (acromegalie, hemocromatoza, ocronozi),

Deformaéri congenitale sau dobandite (displazie epifizara).

Subgrupe specifice.

OA eroziva monoarticulari a genunchiului.
Condrocalcinoza si osteoartoza.

Localizare:

- OA monoarticulari;

- forme oligoarticulare;

- OA poliarticulara;

- dupa afectarea anumitei arii topografice articulare (medial, lateral
tibiofemural, patelofemural).

Cel mai frecvent sunt afectate articulatiile genunchilor, coxo-femurale,
articulatiile distale interfalangiene si degetul mare al madinii (baza),
articulatiile apofizelor vertebrale ale regiunii cervicale §i lombare ale
coloanei vertebrale. A fost constatata si o particularitate a OA: diferiti factori
de risc pot provoca osteoartroza unei anumite arii topografice.

OA articulatiei genunchilor (gonartrozd)

Poate afecta trei compartimente (zone topografice) ale genunchiului in
mod diferentiat. Prima, care este mai frecvent afectatd, e regiunea mediala
tibiofemurala (75%). A doua — regiunea patelo-femorala (50%), pe cand OA
tibiofemurala laterala este relativ rard (25%). Cea mai frecventd combinatie
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a modificérilor artrozice este OA tibiofemurald mediald asociatd cu cea
patelofemurala.

Factorii ce provoacd OA genunschiului: obezitatea, leziunile
genunchilor si starea posttraumatica; subluxatia patelei si deformarea de
valgus a genunchilui pentru OA patelofemurala.

Criteriile sugestive ale OA genunchiului
(dupd D. I. Hart si Spector - 1995)

Criterii clinice Clinice, de laborator, radiologice
1. Durere in genunchi 1. Durere in genunchi
(resimtita in majoritatea (resimtit3 in majoritatea zilelor din
zilelor din luna precedentd) luna precedenti)
2. Crepitatii 2. Osteofite
3. Redoare matinalda <30 min 3. Lichid sinovial tipic OA
4. Virsta >38 ani 4. Varsta >40 ani
5. Hipertrofie osoasa 5. Redoare matinala < 30 min
6. Crepitatii
Criteriile 1,2,3 & 4 Criteiile 1 & 2
d-ului 1,2&35 d-ului 1,3,5&6
pozitiv 1,4&S5 pozitiv 1,4,5&6

OA articulatiei coxo-femurale

OA articulatiei coxo-femurale (OA ACF) de asemenea are semne
specifice de distributie. Leziunile superolaterale sunt cele mai frecvente
(60%), probabil datoritd prezentei frecvente a displaziei acetabulare.
Afectarea polului median al soldului este mai rar intalnita (25 %) si poate fi
cauzati de protruzia acetabulard. Tipul concentric este de asemenea rar
intalnit (15 %), dar aceastd forma este strict asociatd cu forma generalizatd
(este remarcati prezenta nodulilor Heberden). Comparénd factorii de risc,
constatim ci existd unele diferente cu OA genunchilor in cazul OA soldului:
defectul articular asociat cu obezitatea; leziunea coxo-femurali si nodulii
Heberden; de asemenea rolul anumitor activititi profesionale (agricultura,
zootehnie de 7-10 ori mai frecvent).

Criteriile OA coxofemurale (dupd D. I. Hart i Spector 1995)

Clinice Clinice, de laborator, radiologice
1. Durere in sold 1. Durere in sold
(sesizate in majoritatea (sesizate in majoritatea zilelor
zilelor lunii precedente) lunii precedente)
2. Rotatia interna <15 ° 2. VSH <20 mm/h
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3. VSH< 45 mm/h

4. Flexia soldului <115°

5. Rotatie interna > 15 °

6. Redoare matinald <60 min

7.Varsta>50ani

8. Durere la rotatia internd

Diagnostic pozitiv: 1,2 & 3
1,2&4
1,5,6,7&8

3. Radiologic-osteofite
4. Radiologic - ingustarea
spatiului articular

Diagnostic pozitiv: 1,2 & 3
1,2&4
1,3&4

In figura 34(a, b) sunt expuse clasificirile ramificate - algoritm OA
ACF folosind criteriile clinice, de laborator si instrumentale.

‘ Dureri in ACF+
O Chasific are s ruificdia OA ACF.
folosind criteriik clinice R
Rotatia
S SDAREH <L5¢
VSH (flaxcia)
Durers Ia
rotatie b
roLaie a
Nu 245 g‘ﬂmj. -
e o Hue OA | [ oA l
6
»60°
Mae OA Virsta
(i)
£s0 =50
l Hue OA I oA I

Fig. 34 (a). Clasificarea de algoritm a osteoartrozei coxofemurale
(dupd R.Altman 1991)

OA articulatiilor mdinilor

OA articulatiilor mainilor are o distributie articulara cu 2 caracteristici:
articulatiile distale interfalangiene (noduli Heberden) se afecteaza in peste
70% din cazuri (fig. 35), inclusiv articulatia metacarpofalangiand (baza
degetului mare) detine in acest top 60%, iar celelate articulatii ale mainii -
30%. Artrita articulatiilor interfalangiene este strict asociati cu obezitatea si
OA tibiofemurald. OA erozivd este o subgrupa specifica, unde procesul
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inflamator cauzeazi nu numai ingustarea spatiului articular, scleroza
subcondrald, osteofite si formatiuni chistice, dar si erodari in articulatiile
distale interfalangiene.

Duxerein ACF+
b) Clasificarea ram¥icati a DA ACF,
folosind «riteriile de lab orstor,
radiografce Radiografie Da
Hu osteofite
0A
VSH
220 mmh
»20 diografic
Ingustarea
Nue OA spathubai
articular
Da
Hue DA 0A

Fig. 34 (b). Clasificarea de algoritm a osteoartrozei coxofemurale
(dupd R Altman 1991)
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Criteriile OA mdinii (dupd D. 1. Hart 5i Spector. 1995)

Clinice
1. Durere, disconfort sau redoare in man (mai multe zile din luna pre-
cedenta),

90



2. Hipertrofie pronuntatd a tesuturilor tari la 2 din 10 articulatii ale
mainii*;

3. Tumefiere metacarpofalangiana <2 articulatii.

4. Hipertrofie osoasi la 2 sau mai multe articulatii distale interfalan-
giene.

5. Deformarea la < 1 articulatie din 10 articulatii ale miinii*

Diagnostic pozitiv:

1,23&4
123&5

Diagnosticul OA include nu numai desemnarea bolii, dar si
cunoasterea pacientului, conditiilor de trai. Plenititudinea diagnosticului
considerd particularititile bolii, localizarea definitiva, stadiul clinic si
radiologic, consecintele secundare, cum ar fi inflamatia, hiperflexibilitatea
articulard, corpii liberi intraarticulari, entezopatiile/rupturi de tendon sau
ligament, bursita secundard, contracturile articulare, spasmul muscular
periarticular, neuropatia strangulant (ex. strangularea nervilor digitali in
OA articulatiilor metacarpofalangiene sau a nervilor ulnari in OA cotului)
sau radiculopatia in regiunea cervicald. Se apreciazd si capacitatea
functionala a pacientilor.

Consemnam ci articulatiile se afecteazi si in contextul altor afectiuni
nereumatice: boli ce implicd perturbari endocrine (artropatia diabetica,
acromegalie, hipogenitalism, boala Itenco-Cushing); boli de sange
(artropatia hemofilica, artropatia leucemica); osteocondropatii (boala Pertes,
osteocondropatia tuberozitatii osului tibial — boala Osgoot-Schlater,
osteocondropatia adolescentului — boala Scheuermann).

Eroriin diagnosticul OA

Erori de interpretare a durerii

Cauza durerii nu este OA, dar:

- artritd de altd origine;

- modificari patologice in osul adiacent (tumoare, osteomielita, afecti-
une osoasa metabolicd s.a.);

- leziuni mecanice, fractura patologica;

- durere reflectatd din nevrita, neuropatie sau radiculopatie (ex. Radi-
culopatia L4 poate cauza dureri in genunchi sau in trohanterul mare §.a);

- alte afectiuni neurologice ce cauzeaza rigiditatea articulara (parkin-
sonism, afectarea neuronului motor central s.a.)

* a [I-a si a Ill-a articulatie distald interfalangiana; articulatiile proximale
(1, I1I interfalangiene; I-a articulatie carpometacarpiani la ambele maini.
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- afectiuni ale tesuturilor moi, independente de OA (bursita pes anse-
rinus a genunchiului, tendinite de Qurvain).

Cauza durerii este osteoartrita, dar nu din articulatia suspectati.

OA soldului provoaca dureri localizate in genunchi. OA apofizelor
articulatiilor vertebrale cervicale C4-5 cauzeazi dureri in umir. OA a
apofizelor articulatiilor lombare produce durere in sold, genunchi si glezna.
OA articulatiilor acromioclaviculare defineste dureri in articulatia
glenohumerala.

Sursa durerii sunt alteririle secundare ale tesuturilor moi in OA.
Ligamentita (in special la genunchi). Entezopatie, tendinopatie, care
provoaca contracturd articulard. Bursita (bursita semimembranoasa, chist
Bekerr g.a). Diferetierea topografica e prezentata in fig. 36 si 37.
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92



Interpretarea gresita a deformadrilor. OA poate fi confundata cu
osteoartropatie pseudohipertrofic, artrita psoriatica (tip distal), contracturd
in flexie a articulatiilor, mucopolizaharidozi, artropatie neurogenica,
depozite de cristale de calciu pirofosfat dihidratat, genu varum si valgum de
alta origine decat OA.

Interpretarea gresita a radiogramelor. Sursa de erori pot fi
modificirile anterioare prin OA in stadiul de debut, sindromul de
hiperostozi difuza idiopatica scheletard, contractura in flexie poate cauza o
eventuald ingustare a spatiului articular, artropatii neurogenice si
metabolice.

Tratamentul osteoartrozei

Respectarea regimului alimentar si dietetic.

Corectia greutatii corporale.

Exercitii fizice pentru ameliorarea mobilitatii articulare.

Proceduri fizice: bii calde, impachetiri cu parafind, diatermie, iradieri
cu infrarosii, ultrasunete.

Corectii chirurgicale ortopedice.

Medicamentele utilizate au drept scop indepértarea durerii, remiterea
inflamatiei exsudative si refacerea cartilajului.

Prezentam obiectivele medicatiei actuale in boala artrozicd dupi
D.Dieppe.

1. Profilaxia primara prin eliminarea factorilor de risc.

2. Terapia preventiva secundara prin detectarea si controlul precoce al
procesului patologic.

3. Terapia tertiara vizand durerea si invaliditatea.

Programele adoptate pentru terapia artrozei vizeazd 4 obiective de
esenta:

I. Tratamentul simptomatic eficace asupra durerii si genei functionale
in cure scurte (antalgice si AINS).

I1. Tratamentul simptomatic cu actiune lenté st efect remanent (2 luni
dupi oprirea tratamentului)

III. Tratamentul antiartrozic condroprotector care stabilizeaza functia
si incetineste degradarea cartilajului.

IV. Tratamentul intraarticular (glucocorticosteroizi, acid hialuronic si
derivati lui).

Identificarea condromului ca unitate morfofunctionala a cartilajului
articular, cu modificdri metabolice structurale de durata in artrozi permite
planificarea terapiei divizate a bolii, cu tinta recuperarii structurale a
cartilajului. Astfel, clasificarea ILAR (International League Against
Rheumatism) si O.M.S. prevede:
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1. Slow Acting Drugs for Osteoarthritis (SADOA), care se imparte in
doua categorii:

1.1. Symptomatic Slow Acting Drugs for Osteoarthritis (SSADOA)

1.2. Disease Modifying Osteoarthritis Drugs (DMOAD)

2. Antiartrozicele simptomatice cu actiune lenta au efect retard de 2-3
luni si toleranta buna. Efectele secundare sunt absente.Ele cuprind:

2.1. Sulfatul de condroitina.

2.2. Diacerheina.

2.3. S-adenozilmetionini (SAM)

2.4. Sulfatul de glucozamina.

Sulfatul de condroitind (inhibad enzimele condrolitice, in special
metaloproteinazele). Se administreaza 1,5 g/zi —1 luna: 1g/zi -2 luni;

Diacetilhieina (inhiba producerea IL — 1) se administreazd 100 mg/zi
timp de 6-8 siptimani;

S-adenozilmetionind (SAM), substantd fiziologicd cu numeroase
actiuni metabolice. Se administreaza cite 200 mg/zi timp de 30-60 zile;

Sulfatul de glucozamind este un aminozaharid inclus in glucozoami-
noglicani (GAG). Se administreazi in dozi de 1500 mg/zi cu actiune retard
20-30 zile.

In terapia intraarticulara se poate administra:

a) acid hialuronic;

b) orgoteina (superoxidismutazi);

¢) glucocorticosteroizi.(in perioade de inflamatie articulara cu lichid
sinovial abundent) - se administreaza foarte rar, deoarece produce deterioriri
ale cartilajului.

3. Medicatia condroprotectoare: Rumalon (arumalon), Dona-200S,
Alflutop, s.a.

Tratament balneosanatorial in stadiul de remisie. Gimnastica curativi
se indica zilnic cu scopul de a preveni hipotrofia si atrofia musculara, pentru
diminuarea osteoporozei iminente.
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11. Guta

Dintre afectiunile reumatice, patogenia carora este legati de perturbari
metabolice, cea mai frecventa este guta.

Guta este o afectiune determinati de dismetabolismul purinic, ereditar
sau dobandit, pentru care sunt caracteristice hiperuricemia, criza acutd de
artriti, nefropatia interstitiala cronicd, urolitiaza si/sau depuneri tisulare
periferice.

Etiopatogenia bolii. Principalul mecanism de dezvoitare a gutei este
prezenta indelungata a hiperuricemiei. Ca rispuns organismul dezvolti o
serie de reactii de adaptare si compensatorii pentru a micsora concentratia
acidului uric (calea renala) si depozitarea uratilor in tesuturi.

Precursori
non purinici

Sinteza
de novo
Nucleotide —>»| Acizi nucleici
purinice tisulare | € tisulari
SalvaV
Nucleoproteinele Catabolism
dietetice

\

Continutul total
de urati

VAR

Excretie Excretie
renala (2/3) intestinald (1/3)
“uricolisis”

Fig. 38. Metabolizarea acidului uric
Hiperuricemia este cauzati de mai multi factori, iar mecanismele

responsabile de sinteza acidului uric sunt incomplet elucidate. Se presupun
urmaitoarele:
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1) Hiperuricemia primard de tip metabolic este cea mai frecventa
cauzi a gutei primare. Se mai numeste dispurinisul constitutional, cu substrat
ereditar datoritd prezentei fermentului hipoxantin-guanin-fosforibozil-
transferazei, care participa in reglarea acizilor nucleici. Biochimic constatim
uricozurie crescuti i clearence-ul acidului uric normal.

2) Hiperuricemia secundara:

- tipul renal al hiperuricemiei se produce prin alterarea excretiei renale
datoritd sciderii secretiei acidului uric, reducerii filtririi, cresterii
reabsorbtiei;

- tipul mixt al hiperuricemiei presupune asocierea factorilor constituti-
onal si renal. Biochimic constatim indici normali sau scizuti ai uraturiei cu
clearanc-ul normal al acidului uric.

Rolul principal in patogenia hiperuricemiei primare revine
modificérilor genetice in sistemul fermentilor, iar hiperuricemia secundara
apare in cursul evolutiei altor boli sau la administrarea unor medicamente.

Mecanismele hiperuricemiei si gutei:
Descresterea excretiei uratilor.

Hiperuricemia primard
Micsorarea presiunii de filtrare.
Cresterea reabsorbtiei tubulare.
Micsorarea secretiei tubulare.

Hiperuricemia secundard

Reducerea masei renale functionale prin boli renale cronice.

Cresterea reabsorbtiei tubulare in conditii asociate cu micsorarea
volumului de lichid extracelular.

Dehidratare

Diabet insipid

Diuretice

Descresterea secretiei tubulare

Conditii asociate cu cresterea nivelelor de beta-hidroxibutirate si
acetoacetat

Inanitie (infometare)

Cetoacidoza diabetica ,

Conditii asociate cu hiperlacticacidemie

Ingestie acuta de etanol

Toxemie gravidica

Mecanisme necunoscute
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Nefropatie saturniand

Nefropatie asociati cu administrarea medicamentelor
Pirazinamida

Salicilati (doze mici)

Etambutol

Diuretice tiazidice

Acid nicotinic

Uratii se depun, infiltrand si frecvent penetrand structurile articulare,
osul, pielea si rinichii, unde initiaza modificari patologice semnificative.
Hiperuricemia provoacd cresterea concentratiei acidului uric in lichidul
sinovial, precipitarea lui in cristale si lezarea cartilajului, sinovialei. Prin
defectele cartilajului acidul uric patrunde in structurile osoase subcondrale,
unde se formeazi tofii cu distructia tesutului osos (radiologic acest proces se
manifestd ca defect osos). Concomitent in sinoviala se dezvolta sinovita cu
hiperemie si proliferarea sinoviocitelor si infiltrare limfoida

Criza acuta de artritd gutoasd patogenic este provocatd de un stres
alimentar si/sau psihoneurogenic, fizic pe un fondal constant si indelungat de
hiperuricemie. Acumularea in cantitdti crescute a acidului uric in lichidul
sinovial, cu precipitarea in microcristale de urati si infiltrarea lor in
structurile articulare ale sinovialei declangeaz criza.

Particularitdtile sindromului articular

Este mai caracteristici monoartrita metatarsofalangiana a halucelui
(80-90%). Diagnosticul e dificil in 10-20% din cazuri, cand boala debuteaza
cu o poliartrita (pumnii, degetele mainii) sau o monoartritd (glezna,
genunchi, cilcai). De obicei atacul se declanseaza noaptea, pe fondul unei
stiri de aparenta sindtate, dar cu unele antecedente (exces alimentar si de
alcool, traumatisme, stres, infectii, tratament medicamentos, chirurgical
s.a.). Pacientul este trezit de o durere articulard intens pronuntatd, arzitoare,
pulsanti. Monoartrita poate da impresia unei artrite septice §i prezinta toate
semnele de inflamatie: tumor, rubor, calor, dolor si functia laesa. Deseori se
pot asocia limfangita, febra, leucocitoza, cresterea VSH. in procesul
patologic sunt implicate nu rareori ligamentele din imediata vecinitate a
articulatiei afectate. Au fost semnalate de asemenea lombalgii, radiculite.
Fenomenele mentionate regreseaza in cateva zile. De obicei boala se
reactualizeaza la 2-3 ani, cu implicari poliarticulare. O dovada a procesului
cronic sunt tofii - aglomeriri de acid uric, pe care i depistim mai frecvent la
nivelul helixului, antehelixului, pavilionului urechii, la degete, mén3,
genunchi, picioare, bursa olecraniand, tendonul lui Achile, suprafata ulnari a
antebratului.
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intre semnele generale sugestive notam: tipul hiperponderal, care
prezinta astenie, depresie, cefalee, vertije, alte semne psihoemotionale si
neurologice, perturbari dispeptice.

Criteriiie ARA pentru diagnosticul gutei

1. Prezenta cristalelor caracteristice in lichidul articular;
2. Prezenta tofilor (constatati) ce contin cristale de urati;
3. Prezenta a 6 din cele 12 semne enumerate mai jos:
- antecedente repetate de crize artritice;
- inflamatia articulatiei devine maximi in primele 24 ore;
- artrita este monoarticulari;
- hiperemia tegumentului din proiectia articulatiei afectate;
- tumefiere sau durere localizata in prima articulatie meta-
tarsofalangiani;
- afectarea unilaterala a articulatiei boltei plantare;
- formatiuni nodulare, semanand a tofi;
- hiperuricemie;
- afectare unilaterala a primei articulatii metatarsofalangiene;
- tumefiere asimetrici a articulatiei afectate:
- radiologic - chisturi subcorticale firi eroziuni;
- lichid sinovial abacterian.

Tratamentul

Tratamentul hiperuricemiei si a conditiilor asociate

1. Respectarea regimului dietetic.

2. Reducerea medicamentoasi a cifrelor acidului uric se face prin cres-
terea excretiei si/sau reducerea sintezei lui - care vizeaza inflamatia
articulara acuta din timpul atacului de guti, complicatiile renale, fondul
hiperuricemic si conditiile favorizante.

Produse care inhibd formarea acidului uric: alopurinol - oral, dupa
masa, in mai multe prize 200-400 mg/zi, maximum 800 mg/zi. Doza va fi
crescutd progresiv, sdptimanal, incepind cu 100-200 mg/zi. Uricemia
trebuie sd se mentind sub 60 mg/zi. In insuficienta renali in functie de
clearanc-ul creatininei: 140 ml/min-400 mg/zi,120 ml/min-350 mg/zi; 80
ml/min- 250 mg/zi; 20 ml/min-100 mg/zi;10 ml/min-100 mg la 2-3 zile.

Produse care cresc excrefia acidului uric: Sulfinpirazona (anturan,
rabenid), oral, dupa masa 200-800 mg/zi 2-3 prize. Ca antiagregant plachetar
- cate 200 mg de 2-3ori in zi.
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Produse care nu modificd metabolismul acidului uric: colchicina -in
criza de gut, initial 1 mg, apoi 0,5-0,6 mg la fiecare 2-3 ore pand la
reducerea durerii. Doza totald uzuald 4 mg, maximum 10 mg.Tratamentul
cronic (daci crizele sunt frecvente) se face cu 0,5- 1 mg/zi seara. Profilactic
se indica 1 mg/zi seara, pani la disparitia tofilor sau pentru 2-6 luni. Inainte
de interventiile chirurgicale se administreaza cu scop preventiv 1 mg/zi timp
de 2-3zile.

Tratamentul crizei de guta

- Evacuarea lichidului articular incarcat cu cristale de acid uric.

- Repaosul articular.

Tratamentul medicamentos: colchicind — 0,5-1 mg, apoi 0,5 mg la
fiecare ord sau Img la 2 ore pana la regresia algiilor, maximum 6 mg/zi; i.v.
2-3 mg sau Img la 6 ore pana la o cantitate de 4-5 mg/zi. Medicamentul se
dilueazi in ser fiziologic 20-50 mg si se instileaza strict i.v., timp de 20 min.
Indometacind- 50-75 mg — este apoi urmata in prize de 50 mg la 6 ore pani la
o doza maxima de 200 mg in primele 24 ore, timp de 7-8 zile. Fenilbutazona -
200-400 mg cu administrari ulterioare de 100-200 mg timp de 5-7 zile.
Corticosteroizii se folosesc local in caz de monoartrita sau bursitd. ACTH-ul
este folosit in accesul de guta declansat de interventii chirurgicale cate 30-40
Ul de 2-3 ori/zi, i.m. sau in perfuzie i.v. lentd, pentru 1-2 zile, apoi dozele se
reduc la jumatate.
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12. Osteoporoza

Osteoporoza (OP) este definitd ca o boald generald a scheletului,
caracterizatd prin sciderea masei osoase si deterioriri microarhitecturale ale
tesutului osos, accentuarea consecutivd a fragilititii osului si
susceptibilitatea lui la fracturi. '

Procesele de reglare a activititii biologice a osului se studiazi in
continuare. Dupi ultimele date stiintifice OP este clasificati in dou tipuri.
OP de tip I sau trabeculara, care este legati de activitatea gonadica.
Diminuarea acestei functii este insotiti de o pierdere acelerati de os
trabecular (fig. 39). OP trabeculara predispune la fracturi si tasari vertebrale
ce apar mai frecvent la femei dupa menopauza. OP de tip 11, in care pierderea
de os cortical si trabecular se face proportional. In tipul II se inscriu mai
frecvent fracturile de sold, ce apar cu frecventi egala la ambele sexe.

Clasificarea osteoporozei (dupa Kaplan G., 1988)

A. Osteoporoza primara
1. tip I - postmenopauza
2. tip II - senila
3. idiopatica
4. juvenila

B. Osteoporoza secundari
1. Endocrina:
- hiperparatiroidism
- hipertiroidism
- hipogonadism
- sindrom Cushing
2. Nutritionala:
- scorbut
- diverse: deficit proteic, excese de vitamini A si D
3. Hematopoietica:
- mielom multiplu
- limfom si leuceime
- mastocitoza
- talasemie
4. Medicamentoasi prin:
- corticoizi
- metotrexat
- heparina
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5. De imobilizare:
- paraplegie
- repaos prelungit
- zboruri spatiale
6. Gastrointestinala:
- anomalii induse chirurgical:gastrectomie totald sau partiala,
by-pass jejunoileal, rezectii ileale;
- boala Crohn, boala Whipple, deficitul de lactoza intestinala.
7. Congenitala:
- osteogeneza imperfectd
- homocistinurie si lizinurie
- anomalii ale tesutului conjunctiv: sindrom Marfan, sindrom
Ehlers-Danlos
8. Diverse:
- alcoolism
- boli hepatice, renale, diabet, pancreatita cronica.

Aspecte patogenice

Prin concursul mai multor cauze se diminueaza procesele de
osteogenezi, concomitent sporind rezorbtia tesutului osos, iar involutia de
varsta se accelereaza excesiv.

a b
Fig. 39. Microradiografia electronicd a osului trabeeular normal (a)

si osului trabecular osteoporotic (b)
(dupd DempSter et al. J. Bone Min Res 1: 15-21,1986)
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Factorul patogenic important este carenta estrogenica pe fondul cireia
scade activitatea osteoblastica si creste sensibilitatea tesutului osos fati de
paratirind (hormon al timusului). De asemenea, o importanti deosebiti o au
modificarile secretorii caracteristice varstei pentru alti hormoni sistemici
(tiroidieni, corticosteroizi, insulind, androgeni), histohormoni, schimbirile
organice si disfunctiile sistemice. Multitudinea de cauze etiologice si
patogenice determina variabilitatea aspectelor clinice.

Particularitdtile fenomenelor osteoarticulare

Durerile mai frecvent debuteaza in regiunea lombari si se manifesti ca
lombalgie cronicd. De asemenea sunt prezente poliartralgiile, osalgiile.
Obiectiv remarcdm urmatoarele particularitati: modificarea siluetei — chi-
fozd dorsala, scaderea inaltimii §i diminuarea generalizati a masei
musculare. Palparea si percutia structurilor osteoarticulare relevi
hipersensibilitate §i dureri moderate. Cele mentionate sunt mai intens
pronuntate pe traiectul coloanei, pe articulatii i pe oase. Desi procesul este
difuz, cele mai frecvente localizéri sunt la nivelul coloanei vertebrale, a
colului femural, pe extremititile distale ale radiusului si carpului. Nu rareori
osteoporoza poate evolua silentios pana cand se produce complicatia majora
— fractura (osteoporoza colului femural, radiusului). Din semnele generale
este caracteristica astenia, fatigabilitatea si reducerea capacitatii de efort.

Diagnosticul
Diagnosticul este mai facil, folosind algoritmul prezentat in fig. 40.
Testele de laborator

Markerii  biochimici de remodelare a osului: se efectueaza
investigarea sangelui si urinei.
Markerii formdrii osului:
- fosfataza alcalind, inclusiv izofermentul osos (in singe)
- osteocalcina (in sange)
- procolagenul (in sdnge)
- hidroxiprolind sumar3 (in urind, sange)
Markerii de rezorbtie a osului:
- hidroxiprolina sumara (in urina)
- fosfataza acidi (in sange)
- calciul (in urind)
- piridinolina (in urina)
Este necesard determinarea parametrilor ce caracterizeaza functiile
ficatului si rinichilor: aminotransferazele (ALAT, ASAT), colesterolul,
beta-lipoproteidele, glicoproteidele, proteinograma, creatinina.
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Fig 40. Algoritm de diagnostic al osteoporozei
(dupa V. Lukianncicov si col. 1997 )

103



Investigatii instrumentale — imagistice.

R-grafia standard evidentiaza pierderile de masa osoasé de cel putin
30-50%, din care cauzi nu poate fi utilizatd pentru diagnosticarea OP si
monitorizarea tratamentului. O tehnica moderna este absorbtiometria duala
cu raze X (DEXA), care permite aprecierea densitatii osoase in coloana
vertebrald (incidenta anteroposterioard si laterald), femur, in scheletul
integral. Tehnica este apreciata ca avind o mai mare exactitate, executare
rapidd, cu cea mai buna reproductibilitate in timp si cu doze foarte mici de
iradiere.

Diagnosticul diferential se efectueaza dupa urmatoarele criterii:

- varsta: osteoporoza juvenila (sub 20 ani),

osteoporozi idiopatica (20-50 ani);
osteoporoza presenila (50-70 ani),
osteoporoza senild (peste 70 ani);
- dupa localizare: osteoporoza oaselor scheletului;
osteoporoza generalizata;
osteoporoza trabeculard;
osteoporoza corticala;
osteoporoza mixta;
- dupai activitate:
metabolism crescut in tesutul osos (high turnover);
metabolism scdzut in tesutul osos (low turnover).

Din anamneza este tipic:

- pentru osteomalacie urmatoarele: dureri persistente, indelungate in
regiunea inghinald a osului pubian, in zonele de remodelare osoasd a
structurilor periferice, mialgii §i miastenii pronuntate (simptomul
Trendelenburg pozitiv), chifoza si deformarea cutiei toracice, de asemenea
hiperelasticitatea ei, hipersensibilitatea generald a structurilor osoase,
afectiuni ale tractului gastrointestinal, administrarea preparatelor
antiepileptice.

- pentru hiperparatireoza primard urmitoarele: anorexie, polidipsie,
poliurie, calculi renali, acuze de tip functional din partea organelor
abdominale; astenie. Se remarci fracturi ale oaselor periferice dupa traume
usoare.

- pentru osteopatie renald urmitoarele: afectiuni renale, dializa,
miastenie, rareori osalgii, artralgii.

- pentru metastaze, plasmocitomd urmatoarele: scadere ponderala,
simptome neurologice, stare generali alterati considerabil.
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Regimul alimentatiei

Alegerea unui regim dietetic adecvat fenomenului osteoporotic este o
necesitate. Alimentatia, ins3, trebuie si fie diversa, dar supradotatd cu
produse bogate in calciu si proteine. Produsele trebuie si contind sau si fie
imbogitite cu vitaminele C, E, cu minerale, acizi grasi polinesaturati (uleiuri
vegetale). Un aport mare de calciu in organism se poate obtine folosind
produsele bogate in calciu: lapte, branza, iaurt, cagcaval, oua, rinichi,
pistiioase, sardine s.a. In plus lactoza, care se contine in lapte, stimuleaza
biosinteza sarurilor de calciu in orgainsm. Acidul citric contribuie la 0 mai
buni absorbtie a calciului. Necesarul zilnic de calciu este de 1000- 1500 mg.
Fosfor contin urmatoarele alimente: brinza, cascavalul, carnea,creerii,
ficatul, in special de bovin, pestele, ouile, pastiioasele, nucile, hrigca,
ovizul.

Tratamentul osteoporozei
.

Deoarece osteoporoza este consideratd o boala generalizati, dar si o
complicatie secundari mai multor afectiuni, inclusiv reumatice, consideram
oportuni prezentarea tintelor de prim atac al tratamentului indicat in OP.

Tabelul 17. Aspecte curative in OP

Obiective curative

patogenice etiologice simptomatice
Corectia farmacologicé a Tratamentul %?:é%gg%i':f:xg:&?’
osteoporozei bolii de baza ’

trimecaini, lidocain3
Dietd, gimnasticd curativd, masaj, tratament balnear si fizioterapeutic

Ne vom referi acum succint la fiecare din reperele indicate.
Corectia farmacologicd a osteoporozei

Preparatele ce inhibd rezorbtia osoasd: osteochina, estrogenii,
bifosfonatii, calciul, calcitonina.

Preparatele ce stimuleazd formarea osului: osteochina, preparatele
anabolice, 1-25 — dihidroxivitamin D3 (doza minimala).

Principiile de curatie:

1) Alimentatie echilibrati la varsta de premenopauza, cu aport crescut
de calciu (1500 mg de calciu - sase pahare de lapte)

2) Exercitii fizice, evitarea sedentarismului;
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3) Anularea consumului de alcool si cafea;

4) Abandonarea fumatului;

5) Tratament farmacologic:

Medicatie preventiva cu Vitamina D — 1000-4000 UN/zi; Vitamina
D3-Dedrogil - 10-20 mg/zi; Alpha — 0,5 mg/zi; Rocartrol — 0,5 mg/zi."

Estrogenizare: estrogeni 0,625 mg/zi + medroxiprogesteron (5, 10
mg/zi)

- primele 12-13 zile ale fiecarei luni, cu respectarea indicatiilor i
contraindicatiilor si control ginecologic periodic.

Saruri de calciu: gluconat, lactat, carbonat — 1-2 g/zi.

Alte medicamente care vizeaza unele verigi patogenice:

Stimularea osteoformadrii cu fluorurd de sodiu, steroizi gonadici,
anabolizante.

Antirezorbtive: estrogeni, calcitonina, difosfonati.

Osteoporoza se manifesta clinic nu doar prin fracturi, ea generand
dureri in coloana vertebrala si articulatii.

Pentru sistarea sindromului algic se indici AINS: aspirina, diclofenac,
ibuprofen, indometacina, naproxen, piroxicam, sulindac.

Scheme de tratament al osteoporozei dupd criterii etiopatogenice

Toate metodele de tratament se efectueazi pe suportul tratamentului
farmacologic al osteoporozei.

Osteoporoza definitdi de boli reumatismale inflamatorii §i
degenerative ale aparatului locomotor

In puseul de acutizare se indici tratamentul maladiei de fond;

- imobilizarea (regimul I) pentru 10-14 zile pana la disparitia sindro-
mului algic;

- tratamentul antiinflamator si antalgic (blocade curative cu anestezice,
nr. 4-5; tratament fizioterapeutic cu preparate antalgice - litiu, salicilati prin
intermediul ultrafonoforezei, nr. 10- 12, 10 min; lazer iradieri curative, nr. 8-
10, 15 min.; cdmp magnetic variabil de frecventi joasa, nr. 15, 20 min.

In perioada subacuta sau de remisie a maladiei:

- gimnasticd recuperatorie, nr.30, 20-30 min.

- gimnastica curativi, nr.20-30, 20-30 min.

- masaj, nr.15-20, 15-20 min.

- kinetoterapie, nr.15-20, 10-30 min.

- tratament fizioterapeutic: aceleasi regimuri de exercitiu ca in peri-
oada acuti a bolii, aplicatii cu namol, parafini, ozocherita.
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Osteoporoza ce insofeste osteocondroza

In perioada acuti a bolii tratamentul bolii de baza:

- regimul I (pat tare, guler Schanz, corset semirigid)

- tratament antalgic si antiinflamator (medicamente, blocade 4-5 cu
anestezice, fizioterapie). Sunt contraindicate aplicatiile calde pe coloani. Se
pot recomanda in zonele de iradiere a sindromului algic (ischialgie,
periartritd scapulohumeral3, stiloidita s.a.).

- terapie manuald, nr.4-5 cu intreruperi intre manipulatii de 3-4 zile.
Se recomanda a se efectua cu folosirea relaxarii postizometrice.

- masaj relaxant (in prezenta hipertonusului muschilor cervicali si
spinali), segmentar, nr. 10, in sedinte de 20-25 min (functie de segmentul
afectat sau punctul vizat). Masajul fortifiant se contraindicd pe regiunea
coloanei.

- diferite metode de extensiune (uscati, orizontala, verticald in apa) se
efectueazi dozat conform schemei, ludnd in consideratie greutatea
pacientului: in osteocondroza dorso-lombari si lombosacrala ce incepe in
mediu cu 10 kg timp de 30-40 min, zilnic marind greutatea cu 2-3 kg pana la
maximum (in mediu 30-35 kg); in osteocondroza cervicala se incepe cu 2 kg
cu cresterea zilnica a greutitii cu 0,5 kg pana la atingerea efectului pozitiv.

In perioada subacutd a afectiunii:

- gimnastica curativa cu excluderea efortului vertical asupra coloanei
vertebrale, nr.10-15, 20 min; _

- masarea longitudinala a zonei cervicale si a regiunii dorso-lombare,
nr. 10, 20-30 min;

- proceduri fizioterapeutice, preparate ce exercitd efect de refacere
asupra sistemului nervos periferic (dibazol, prozerina,, vit. Bl s.a.),
de asemenea preparate cu efect antiinflamator, antiedem.

Osteoporoza in sindroamele neurodistrofice

- preparate desensibilizante - suprastin, taveghil s.a.

- corectarea perturbarilor vasomotorii periferice - redergina

- preparate ce amelioreaza microcirculatia - troxevazin, curantil, sol-
coseril

- tratament antalgic: blocade cu analgezice, nr.4-5, tratament medica-
mentos.

- tratament fizioterapeutic: pe ariile reflector-segmentare se aplica raze
UV cu doze eritim, ultrasunete in regim de impulsuri, local — ultrafonoforeza
cu analgind, propolis in regim continuu, 0,4-0,6 Wt/cm2, electroforeza cu
analgezice, anestezice, aloe, humizol, calciu, zinc, cupru, vitaminele B1, B6,
C, nr. 15-20, 20 min, cAmp magnetic de frecventi joasa, variabil, nr. 15-20,
20 min, lazeroterapie,nr.10, 10-15 min.
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- béi generale si locale cu natriu clor, t 36-38 °C, nr.12-15, peste o zi;

- prelucrarea pasivi a miscarilor in articulatii cu ajutorul specialistului
recuperator, nr. 20-25, 25 min.

- kinetoterapie, nr. 20-30, 10-30 min.

- gimnastica curativi, nr. 20-30, 30 min.

Osteoporoza secundard imobilizarii

Necesitd sciderea aparatelor de imobilizare, se indicid tratament
antalgic (medicamente, blocade cu anestezice, agenti fizioterapeutici,
acupuncturi §.a.) si desigur refacerea functiei segmentului afectat.

Tratamentul recuperator

- redresarea migcarilor in articulatia afectat3 (pasive, active in mediu
acvatic si pe uscat), nr. 15-20;

- kinetoterapie, nr. 15-20, cu durata de 10-20 min.

- masarea segmentului afectat §i a zonei reflexe segmentare, nr. 15-20,
pana la 30 min. '

- gimnastica curativi, nr.20-30, in sedinte de 20-30 min.

- tratament fizioterapeutic - electroforeza cu medicamente (lidazi, ka-
liu iodat), nr.15-20, 20 min, cu curenti magnetici de frecventd joasi, nr.
15-20, 20-25 min., laseriradieri, nr. 8- 10, 10-15 min, tratament local cu

“ndmol, parafina, zocherita, nr. 15-20, 30-40 min.

-acurefiexoterapie, nr. 10 - 15.

Osteoporoza din contextul tumorilor osoase

- tratamentul maladiei cauzale,
- tratament antalgic (medicamente, blocade cu anestezice nr. 2-5).
- tratament de recuperare:
- exercitii de refunctionare, nr. 20-30, 15-30 min.
- gimnastica curativa cu reluarea miscarilor in articulatii, nr.
15-20, 25 min.
- kinetoterapie, nr. 20-30, 20 min (individual).
Sunt contraindicate electro-balneoterapia, acupunctura, toate tipurile
de masaj (proceduri biologic active).
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13. Anexe
TESTE (intreba‘iri de recapitulare)

1. Lichidul sinovial de tip inflamator are o vascozitate:

1. Crescuta
2. Scazuta
3. Normala

4. Variabila
Corect p. 2

2. Contraindicatia absolutd pentru administrarea AINS este:
1. Insuficienta hepatica
2. Hipertensiunea arteriala
3. Ulcerul gastric sau duodenal acut

4. Sarcina
Corect p. 3

3. Contraindicatiile absolute pentru administrarea corticosteroizilor

sunt cele care urmeazi, exceptand..
1. Psihozele acute
2. Infectiile virale severe
3. Micozele diseminate

4. Diabetul zaharat
Corect p. 4

4. Metotrexatul este un preparat imunosupresiv din grupul de:

1. Agenti alchilanti
2. Antibiotice
3. Antagonisti ai acidului folic
4. Alcaloizi de vinca
Corect p. 3
5. Pentru preparatele enumerate, cu exceptia unuia, se efectueazi

monitorizarea lunari a functiilor renali,hematologica,hepatica:

1. Sulfasalazina

2. Indometacina

3. Metotrexat _

4. Ciclofosfamida
Corect p. 2

6. Doza de Kenalog pentru administrarea intraarticulari in articulatia

genunchiului este de:
1. 10 mg.
2.20 mg.

3.40 mg.
4. 60 mg. Corect p. 3
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7. Criteriul obligatoriu pentru stabilirea diagnosticului de spondilita
anchilozanti este:
1. Artrita perifericd
2. Sacroileita bilaterala de diverse grade, confirmata radiologic
3. Irita
4. Diminuarea expansiunii toracice
Corect p. 2
8. Artropatia psoriazica include urmitoarele criterii cu exceptia .
1. Eruptii psoriazice evidentiate pe tegumente
2. Artritd interfalangiana distala
3. Aspect radiologic de artriti eroziva
4. Prezenta nodulilor subcutanati

Corect p. 4
9. Artrita in reumatismul articular acut afecteazi urmitoarele arii,
exceptand:
1. Coloana vertebrala
2. Genunchii
3. Umerii
4. Coatele.
Corect p. 1

10. Vitaminele mentionate, cu exceptia uneia, au o influenta vaditi in
sinteza osului i cartilajului:
1.A
2.D
3.C

4. PP
Corect p. 4

11. Ciclofosfamida se indica peroral si in puls-terapie in urmatoarele
afectiuni, cu exceptia:
1. Granulomatoza Wegener
2.LES
3. Osteoartroza
4. Poliarterita nodoasa

Corect p. 3
12. Care din afectiunile enumerate nu fac parte din grupul spondilitelor
seronegative?
1. Spondilita anchilozanta
2. Sindromul Sjogren
3. Sindromul Reiter
4. Sindromul Behcet
Corect p. 2

110



13. Pentru spondilita anchilozanta sunt caracteristice osificirile subli-
gamentare. La nivelul ciror vertebre mai frecvent se aﬂé »osteofitul
debutant” ?

1.D 1, D, Ly, Ly
2.C,, Cy, Dy
3.Ls, D;,DD4
4.C4-Cq
Corect p. 1
14. Leziunea esentiala in LES este constituiti din vasculita vaselor:
1. de calibru mare
2. de calibru mediu
3. de calibru mic
4. panvasculita.

: Corect p. 3
15. Care titru al factorului reumatoid in ser este considerat pozitiv?
1.>1:80
2.>1:15
3.>1:25
4.>1:50
Corect p. 1

16. Care din afectiunile enumerate este provocati de Salmone-
lla, Yersinia sau Chlamidia?
1. Artrita reumatoida
2. Sindromul Reiter
3. Poliarterita nodoasi
4. LES
Corect p. 2
17. Lichidul sinovial inflamator este caracterizat printr-un numir de
leucocite :
1. <200 /uL
2.200-2000/uL
3.2000-100.000/ uL
4. <100.000/uL
Corect p. 3
18. LES este o maladie autoimuna catacterizati prin
1. Hipersensibilitate imediata-tip I
2. Reactie citotoxica-tip II
3. Reactie prin complexe imune- tip III
4. Reactie imuna mediati celular.
Corect p. 2, 3
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19. Efectele adverse hematologice ale AINS sunt:

1. Trombocitopenia

2. Leucopenia

3. Leucocitozi

4. Toate cele mentionate.

Corectp. 1,2

20. Artrita salicilosensibild este consideratd un simptom-test pentru:

1. Spondilita anchilozanta

2. Artrita reumatoida

3. Reumatismul articular acut

4. Sclerodermie.

Corectp. 3
21. Celula lupica este un :
1. Eozinofil
2. Polimorfonuclear
3. Monocit
4. Eritrocit
Corect p. 2

22. Care dintre preparatele enumerate pot provoca leziuni retiniene
ireversibile, ce duc la pierderea vederii?
1. Sérurile de aur
2. Corticosteroizii
3. Antimalaricele de sinteza
4. Sulfasalazina.
Corect p. 3
23. Care din preparatele enumerate , produce ca efecte adverse, cistitd
hemoragici,fibrozi sau carcinom al vezicii urinare?
1. Ciclofosfamida
2. Metotrexatul
3. Sulfasalazina
4. Ciclosporina
Corect p. 1
24. Pentru care din afectiunile enumerate este caracteristicd entezita:
1. Spondilita arichilozanti
2. Artrita reumatoida
3. Sindromul Reiter
4. LES
Corectp. 1,3
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25. Cardita ca criteriu major din RAA este prezenta in:
1.20%
2. 50%
3. 70%
4.100%
Corect p. 4
26. Sindromul CREST include urmitoarele, exceptind:
1. Calcinoza subcutanati
2. Esofagita
3. Artrita
4. Sclerodactilia
Corect p. 3
27. Pentru osteoartroza articulatiilor mainilor sunt caracteristici:
1. Noduli subcutanati
2. Tofi
3. Noduli pe partea de extensie a antebratului
4. Noduli Heberden
Corect p. 4
28. Preparatul care inhibd formarea acidului uric este:
1. Aspirina
2. Alopurinolul
3. Colchicina
4. Anturan
Corect p. 2
29. Preparatul care creste excretia acidului uric este:
1. Indometacina
2. Alopurinol
3. Colchicina
4. Anturan
Corect p. 4
30. Durerile in Osteoporozi mai frecvent debuteaza in regiunea:
1. Cervicala
2. Dorsala
3. Lombara
4. Articulard
Corect p. 3
31. Markerii serici ai formérii osului sunt urmitorii, exceptind:
1. Fosfataza alcalind
2. Osteocalcina
3. Procolagenul
4. Fosfataza acida
Corect p. 4
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32. Metotrexatul se administreazi in afectiunile reumatice siptima-
nal in doza medie de:
. 15-20 mg
2.7,5-15mg
3.40-50 mg

4. 1000 mg
Corect p. 2

33. Citokina IL-10 are efect inhibitor si este produsi de:
1. Macrofagi
2. Monocite
3. Limfocite T

4. Limfocite B
Corect p. 3

34. Citokine amplificatoare sunt cele ce urmeazi, cu exceptia:
1.IFN
2.1L-3
3.1L-4

4. GM-CSF
Corect p. 3
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Fig. 41. Schema pentru indicarea semnelor locomotorii
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Clasificarea Internationala a maladiilor (CIM)

Revizia a 10-a ~O.M.S. ( varianti restr{nsa)
Bolile sistemului osteoarticular, ale muschilor si fesutului conjunctiv
Artropatii infectioase
Artrita cu bacterii piogenc
Artropatia de reactic
Poliartropatii inflamatorii
Artrita reumatoida seropozitiva
Artrita rcumatoidd scronegativa
Artritd juvenild
Guta
Alte artrite
Artroze
Poliartroza
Coxartrozi (artroza coapsei)
Gonartroza (artroza genunchiului)
Alte artroze
Alte atingeri articulare
Dcformatii dobandite aledegetelor mainiii §i picoarelor
Alte deformatii dobandite ale membrelor
Leziunca patelei
Leziunile intraarticulare ale genunchiului
Alte leziuni articulare precizate
Alte afectiuni neclasate
Afectiunile diseminate ale tesutului conjunctiv
Poliarteriita nodoasa si atectiunile inrudite
Alte vasculopatii necrotizante
Lupus eritematos discminat
Dermatopolimiozitd
Scleroza sistemica
Alte atingeri sistemice ale tesutului conjunctiv
Paniculitd recidivantd (Veber-Cristian)
Dorsopatii prin deformare
Chifoza si lordoza
Scolioza
Osteocondroza vertebrald
Alte dorsopatii deformante
Spondilopatii
Spondilartrita anchilozanta
Alte spondilopatii inflamatorii
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Spondiloza
Alte spondilopatii
Alte dorsopatii

Atingeri ale discurilor cervicale
Alte atingeri ale discurilor intervertcbrale
Alte dorsopatii neclasate la alte locun
Dorsalgii

Miopatii
Miozita
Alte atingeri musculare

Atingerile sinovialelor si tendoanelor
Sinovite s1 tenosinovite
Rupturs spontana a sinovialei i tendonului
Alte atingeri ale sinovialei si tendonului

Alte afectiuni ale tesuturilor moi

Afectiuni ale tesuturilor moi legate de o suprasolicitare articularid
Alte bursite
Modificari fibroblastice
Leziunile umarului
Entczopatii ale membrului inferioi cu exceptia piciorului
Alte entezopatii
Alte afectiuni ale tesuturilor moi neclasate

Modificari ale densitatii si structurii osoase
Osteoporoza cu fractura patologici
Osteoporoza fara fracturd patologica
Osteomalacia adultului
Alte modificéri ale densititii i structurii osoase

Alte osteopatii
Osteomielita
Osteonecroza
Boala Paget (osteita deformanta)
Alte boli osoase

Chondropatii
Osteochondrita juvenild a soldului si bazinului
Alte afectiuni ale cartilajului

Alte boli ale sistemului osteoarticular, ale muschilor si tesutului

conjunctiv
Alte deformairi dobindite ale sistemului ostcoarticular si ale muschilor
Afectiunile sistemului osteoarticular si ale muschiloe dupi un act
medical in vederea diagnosticului st tratamentulut, neclasate .

Lcziuni biomecanice, neclasate.
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Clasificarea O.Steinbrocker (1949)

Stadiul I, de debut
1. *Lipsa moditicarilor destructive la examenul radiologic.
2. Pot fi prezente semnc radiologice de osteoporoza.

Stadiul I1, moderat

1. *Radiologic sunt prezente semne ale osteoporozei cu/fard destructii
neinsemnate ale osului subcondral; pot fi destructii neinsemnate ale
cartilajului.

2. *Lipsa deformarilor articulare, dar cu prezenta /absenta limitarii
migcdrilor articulare.

3. Atrofia muschilor adiacenti.

4. Prezenta/absenta modificarilor structurilor periarticulare
moi(noduli,tenovaginite).

Stadiul 111,severa

1. *Semne radiologice de destructic a cartilajului i osului in
prczenta ostecoporozel.

2. *Deformarea articulatiilor(subluxatii, deviatie ulnard sau
hiperextensie), fara anchiloza fibroasa sau osoasa.

3. Atrofie musculara pronuntata.

4. Este  posibilda prezenta modificarilor structurilor moi
periarticulare (noduli, tenovaginite).

Stadiul IV, terminal
1.*Anchilozi fibroasa/osoasa.
2. Criteriile st.III.

*. prezentd obligatorie.
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Recomandarile O.M.S.

pentru folosirea optima a investigatiilor de diagnostic imagistic
in afectiuniule articulare

Afectiunea monoarticulard

‘Nivelul 1

Radiografia. De obicei se efectucazd examinarea in doua proiectii:
incidentele auxiliare pot fi necesare pentru identificarea si localizarea
erodarilor si corpilor liberi intraarticulari. Radiografia se executa in diferite
pozitii ale pacientului (exemplu — radiografia articulatiilor temporomandi-
bulare va fi efectuatd cu gura inchisa si deschisa). La pacienti cu o presupusa
artritd septicd, procesul infectios nu poate fi cxclus numai in baza tabloului
radiologic normal, in asemenca cazuri procedura se va anticipa de aspiratia
lichidului intraarticular. Manifestarile radiobiologice ale proceselor
degencrative si inflamatorii sunt deja stabilite, dar imaginea radiografica
normald nu poate exclude afectarea articulatiilor.

Examenul ultrasonografic se foloseste pentru:
- identificarea originii edemului tesuturilor moi din perimetrul
articulatiei afectate;
- pentru depistarea si confirmarea prezentei chisturilor periarticulare si
a revarsatului intraarticular;
- pentru relevarea acumuldrilor de lichid in burse.
Investigatia ultrasonograficad cste cea mai sensibildi metoda de
diagnosticare a luxatiei articulatici coxo-femurale la nou-nascuti.

Nivelul I1

Artrografia poate surprinde afectiunile intraarticulare, prezenta
corpilor liberi intraarticulari, leziunile capsulare si ligamentare. Mai frecvent
se executa artrografia articulatiilor genunchilor, umarului, coxo-femurale,
temporomandibulare.

Scintigrafia se recomandd pentru cercetarea cazurilor suspecte de
necroza (asepticd) avasculard sau pentru un proces inflamator,

Tomografia computerizata poate elucida eventuale Jeziuni
intraarticulare, prezenta corpilor liberi intraarticulari si modificarile
structurilor periarticulare.
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Nivelul 111

Tomografia cu rezonantd magneticd are o scnsibilitate mai inalté,
decdt tomografia computerizatd si artrografia, mai ales in leziunle
intraarticulare, rupturile dc ligamente si in artrite. Aceastd metoda, mai exact
decat scintigrafia, depisteaza necroza avasculara.

Afectiunea poliarticulard

Afectiunile poliarticulare includ artrita reumatoida, guta cronica si alte
poliartrite, precum si sindromul spondilartritic.

Nivelul I

Radiografia. De obicet devinc necesard radiografierea tuturor
articulatillor afectate, inclusiv cate doud proiectii pentru articulatiile
periferice. La investigatiile ulterioare ale pacientilor ce sufera de artropatie
cronicd cste suficientd radiografia numai intr-o singurd proiectie. La
pacicntii cu spondilartropatii devine necesara radiografia de profil a regiunii
cervicale si/sau toracale, sau lombare ale coloanei vertebrale. Cliscul oasclor
pelvinc nu poate lipsi, fiind necesar pentru vizualizarea §i aprecicrea
articulatiilor sacroihace.

Semnele radiologice ale pohartritei si spondiliter pot lipsi in debutul
bolii, dar cxaminarca efectuatd poate servi drept punct de reper pentru o
eventuald evaluare retrospectiva a imaginilor radiografice.

Suspectand o listeza in regiunca atlanto-occipitala la pacienti cu artritd
reumatoidd, se va executa radiografia de profil a acestei zone in pozitia de
flexie/anteflexic a gatului.

Examenul ultrasonografic cste indicat §1 pentru evidentierea
modificarilor in structurile periarticulare, spre exemplu pentru depistarea
chisturilor periartuculare sau a revarsatului din burse.

Nivelul 1T

Se realizeaza examindri similare primului nivel.

Scintigrafia permite depistarea leziunilor in stadiul precoce, in
particular in artrita reumatoidd, spondilita anchilozanti, cand radiografic nu
se releva modificiri.

Artrografia sau tomografia computerizatd pot fi folosite pentru o
aprecierc mai detaliatd a modificarilor articulatilor, dacd se planifica o
interventie chirurgicala.

Nivelul 111

Tomografia cu rezonanta magnetica devine necesard pentru
identificarea complicatiilor in articulatii.
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Indicatiile principale ale absorbtiometriei duale cu raze X
(DEXA) pentru diagnosticarea osteoporozei recomandate de Fundatia
Nationala de Osteoporoza din S.U.A.

I indicatie: femeile cu deficit estrogenic prin menopauza naturald,
ovarcctomie, amenoree prelungita.

I indicatie: persoane cu anomalii radiografice pe coloana vertcbrala,
nu cele carc radiografic prezintd deja OP, ci cu afectiuni incipiente
(ostcopenie discreta, deformdri ale placii terminale, scdderca diametrului
vertical anterior al corpilor vertebrali).

HI indicatie: corticoterapia de duratid

1V indicatie: hiperparatiroidismul primar. Debutul acestei boli este
frust si din accst motiv diagnosticul intarzie.

V indicatie: in numeroase alte boli cu firnoverul osos detcriorat-
afectiuni reumatice, endocrine, metabolice, ortopedice.

Pentru evaluarca rezultatelor estc utilizatd de Unitatca Dewviatie
Standard. Dupa O.M.S. criteriile cifrice ale OP sunt urmatoarele:

1. Osteopenie semnificativa - scdderea masci osoase cu 1 -2,5 DS fatd
de adultul tdndr. Acest grup de bolnavi necesitd tratamente de preventie.

2. Osteoporozd sc anunté in starile cu o densitate osoasa de >2.5 DS;

3. Osteoporoza este indubitabild in starea cu densitatea osoasa de ~2.5
DS si cu fracturi. Grupurile 2 1 3 trebuie sd fie supuse unui tratament intens.
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Aspecte in diferentierea leziunilor extraarticulare

Tabelul 18

Localizarea leziunilor extraarticulare din tesuturile moi

Aria 2 <
topogrz; fica Afectiunea cauzald
Mainile Contractura Dupuitren, polinevralgii vegetative,
polinevrite, algodistrofie
Regiunca Tenovaginite la cele 6 canale ale ligamentului dorsal
(3

radio-carpala

carpian, tcnovaginite ale flexorilor (sindromul
canalului carpian, guion), ganglii (higroame) carpiene

Antebrat Afectiuni musculare, paratendite stenozante
Rasianen Epicondilite exterioare, interioare, olecranalgic;
- aponcvrozita muschiului biceps al umdrului, bursita
cubitala o
cubitala
Regiunea Perniartritec humerale (insertionite al rotatorilor

osulut humeral

humerali, bursite, tenobursite, algodistrofie humerala)

Regiunca Fasciita occipitald, afectiuni musculare, radiculite
cervicala cervico-dorsale

Regiunca Fasciita dorso-lombara, noduli Copeman, afectiuni
lombosacrala musculare, radiculitd sacro-lombara

Regiunea Bursite: trohanteriand, sciatica, iliopectineiana,
soldului trohantcrita

Regiunca

osului femural

Fasciita fasciei late a femurului, afectiuni musculare

Regiunca Tehnobursita prepatelara, popliteana, sindromul
g . . - - p p . p p - Y

enunchiului Pelegrin-Stid, maladia Gukk si Goff
g g 5
A — Tenovaginite al celor sapte canale ale regiunii tarsalc,
tal (%cruralé achileitd, achilobursita, talalgia si aponevrozo-bursite,

ganglii, sindromul canalului tarsal

Piciorul Aponevrozitd plantard, algodistrofia piciorului
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Tabelul 19

Specificitati clinice i asociative ale sindromului algic

Denumirea bolii

Caracteristica
sindromului algic

Sindroame auxiliare

Bursite de suprafata (cubital,
prepatelar)

Dureri localizate ce se¢
intensifica la flexic

Tumetiere dureroasa
localizatd, elasticd. mobild

Bursite localizate mai profund
(humerale, coxofemurale,
genunchiului, talocurale)

Dureri localizate,
intensificate la migcan

Simptome generate de
compresiune a bursitei ce se
caleifica sau de pinteni

Tenovaginite ale regiunilor
radiocarpale si talocrurale

Dureri localizate. cu
intensificare la migcani

Tumeficri dureroase clastice
pe parcursul tendoanelor,
hipomobile

Periartrite (cubitale, coxofe-
murale. humerale, genun-
chiului, talocrurale)

Dureri localizate. cu
intensificare la miscéar

Puncte dureroase in perimetrul
articulatici, limitarca unor
miscari

Aponevrozite (palmare,
plantare)

Dureri numai la mers
indelungat si in timpul
lucrului

Contracturi de flexic datoritd
cicatrizdrii aponevrozei
corespunzatoare

Mialgii-miopatoze

Dureri variabile extra-
articulare cu senzatie de
rigiditate

Dureri la palparea muschilor gi
marirea tonusului muscular

Miozote-fibromiozite

Dureri musculare persis-
tente cu senzatie de
rigiditate

Durere la palparea muschilor,
tonusul muscular neregulat,
limitarca migcdrilor,
activizarca aldolazei si
transaminazelor

Miocalcinoze

Dureri musculare persis-
tente cu senzatie de
rigiditate

Durere la palparea mugchilor,
tonusul muscular ncregulat,
limitarea miscdrilor,
activizarea aldolazet i
transaminazelor, calcificate ce
se constatd palpator si
radiologic

Polinevralgii vegetative

Dureri nocturne $i
parestzii, cc se¢
ameliorcazi la migcéri

Schimbarea culorii piclii,
hiperalgezia varfurilor
degetelor, hiperhidroza

Polinevrite vegetative

Dureri nocturne §i
parestazii, ce s¢
amelioreaza la migcari

Acrocianoza pronuntata,
diminuarea sensibihititii
nociceptive a varfurilor
degetelor, edem difuz. alte
modificiri trofice

Algodistrofii

Dureri ardente
permanente ce se
intensifica la miscari

Edem difuz, distrofie
musculara si a altor tesuturi,
osteoporozi Jocald
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Medicamente folosite in tratamentul bolilor reumatice
Antiinflamatoarele nesteroidiene

Derivatii de acizi indolici si indenici
Indometacing, comprimate 25mg, supozitoare 50 mg.
Sinonime: Indovonon supozitoare, 100 mg; Indobru, comprimate, 25
mg; Indocid in supozitoare; Indometacind comprimate enterosolubile, 25
mg: Metindol drageuri, 25 mg, 75 mg; solutic injectabild, 60 mg/2 ml.
Sulindac, 200 mg. Sinonime: Clinoril, comprimate a cite 200 mg.

Derivati de acizi fenil-acetici

Diclofenac sodic. _

Sinonime: Allvoran, comprimate enterosolubile, 25 mg si 75 mg; ALL
voran retard, comprimate retard, 100 mg: allvoran s, supozitoare, 100 mg;
Allvoran St, solutic injectabild, 75 mg/3ml; Almiral SR, comprimate retard,
100 mg: Dicloberl, comprimate tilmate, 50 mg; supozitoare, 50 mg, solutie
injectabila. 75 mg/3ml; Feloran, comprimate {ilmate, 25mg si comprimate
retard. 100 mg: Naclofen, supozitoare, 50 mg; Ortofen, comprimate entero-
solubile, 25 mg; Rewodina, comprimate. 25 mg; Rheumafen SR, capsule
retard. 100 mg: Rheumarene, comprimate enterosolubile, 25 mg si 50 mg.

Etodoluc, comprimate a cite 200 mg. Sinonime: Elderin forte,
comprimate filmate, 300 mg.

Cetorolac, solutie injectabild, 30 mg/ml. Sinonime: Ketanov,
comprimate 10 mg, solutic injectabila, 30 mg/ml.

Derivati de oxicam

Piroxicam, comprimate, 20 mg.

Sinonime: Declophen, supozitoare, 100 mg, solutic injectabila, 75
mg/3 ml, Erazon, supozitoare, 20mg; Feldene, solutic injectabila, 20 mg/ml;
capsule, 10 mg; Feldoral, supozitoare, 20 mg, capsule, 20 mg; Hotemin,
solutic injectabild, 20 mg/ 1 ml; Pirox von ct, comprimate, 10 si 20 mg,
supozitoare, 20 mmg, solutic injectabild, 20 mg/Iml; Piroxicam, comprimate,
20 mg: Proponol, capsule, 20 mg; Veral, supozitoare, 100 mg; Vurdon,
comprimate, 25 mg si 100 mg, solutic injectabila, 75 mg/3 ml.

Tenoxicam, comprimate, 20 mg.

Sinonime: Artrocam, comprimate, 20 mg; Tilcotil, supozitoare, 20 mg;
comprimate filmate, 20 mg.

Meloxicam.

Sinonime: Movalis comprimate, 7,5 mg si 15 mg, supozitoare, 15 mg.
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Devivati de acid propionic.

Ibuprofen, comprimate, 200 mg.

Sinonime: Brufen, comprimate, 200 mg; Burana, comprimate, 200
mg; Dolgit, crema 5%; Ibuprof von ct, comprimatc 400 mg; Ipren,
comprimate 200 mg; Nurofen, drageuri, 200 mg; Solpaflcx, capsule retard,
300 mg.

Naproxen, comprimate, 250 mg.

Sinonime: Daprox entero, comprimate enterosolubile, 500 mg.

Ketoprofen, comprimate, 50 i 75 mg.

Sinonime: Flexen, supozitoare, | 00 mg; Kctonal retard, comprimate,
150 mg; Kectoprofen von ct, comprimate filmate, 50 mg si 100 mg:
supozitoare, 100 mg. '

Acid tiaprofenic, comprimate, 300 mg.

Sinonime: surgam, comprimate, 300 mg.

Acid niflumic.

Sinonime: Donalgin, capsule, 250 mg.

Azapropazon, comprimate, 600 mg.

Sinonime: Prolixan, capsule, 300 mg.

Glucozamina.

Sinonime: Dona pulbere buvabild, 1500 mg.

Nimesulid.

Sinonimc: Mesulid, comprimate, 100 mg, suspensicbuvabila, 1%-200
ml.

Saruri de aur

Aurotiomalat de sodiu

Sinonime: Taurcdon, solutie injectabild ulcioasd, 10 mg/0,5 ml, 20 mg/
0,5ml $i 50 mg/0,5 ml. .

Penicilaming, capsule, 125 mg.

Sinonime: Artamin, capsule, 150 mg st 250 mg.

Antiinflamatoare nesteroidiene de uz topic

Fenilbutazona
Sinonime: Butadion, ung.5%-20 g., Reumazon, ung., 45 g.

Etofenamat
Sinonime: rtheumon gel, gel 5% 50g.
Piroxicam

Sinonime: Erazon, gel 1%-35 g; crema 1% 35 g; Feldenegel 0,5%-25
g; feloran, gel. 1%-60 g; Proponol, gel 0,5%-50 g; Reumador, gel, S mg/g —
58 g; Veral, gel, 1% -55 g.

Ketoprofen
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Sinonime: Fastum gel, gel 2,5% 50 g.

Diclofenac sodic

Sinonime: Almiral, gel 1% 25 g; Diclofenac, gel 1% 40 g.
Indometacin

Sinonime: Indometacind, ung.10% 40 g; Indomethol, gel 1% 350 g;
Metindol, ung. 5%-30 g.

Medicatia imunosupresoare

Imunesupresoare selective

Ciclosporind

Sinonime: Sandimmun Neoral, solutie buvabild, 100 mg/ml-50 ml.

Azatioprin

Sinonime: Imuran, comprimate filmate, 50 mg.

Corticosteroizi

Betametason

Sinonime: Celeston, comprimate, 0,5 mg, sol. inj. 4 mg/mi.

Dexametason, comprimate, 0,5mg, sol. inj. 4 mg/ml.

Sinonime: Prednisolon F, comprimate 0,5 mg; Dexaven, sol.inj.
& mg/2 ml.

Prednisolon, comprimate, 5 mg, sol. inj., 30 mg/ml.

Triamcinolon, comprimate, 4 mg.

Sinonime: Kenalog 40, suspensic injectabila, 40 mg/ml.

Polcortolone, comprimate, 4 mg.

Hidrocortizon, solutie injectabild, 125 mg/5 ml.

Antipsoriazice de uz sistemic

Acitretin

Sinonime: Necotigason, caps., 10 mg si 25 mg.

Produse care inhiba formarea acidului uric

Alopurinol, comprimate, 100 mg si 300 mg.

Produse care cresc excretia acidului uric

Benzbromaron

Sinonime: Desuric, comprimate, 100 mg.

Medicamente care influenteaza mineralizarea

Bifosfonati

Bonefos: capsule 400 mg, concentrat pentru perfuzii, 60 mg/ml-5 ml.

Skelid, comprimate, 200 mg

Osteochin, comprimate, 200 mg

Analogi ai acidului folic

Metotrexat, comprimate, 2,5 mg si 5 mg., sol.inj.10 mg/1 ml, 50 mg/5
ml, concentrat pentru perfuzii, 500 mg/5 ml.
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Alte medicamente folosite in practica reumatologica
( in ordine alfabeticd)

Acid ascorbic 0,1 cu glucoza, Farmaco, Moldova;

Lecovit C-Ca, LEC, Slovenia;

Acetat de alfa-Tocoferol, sinonime: Alfa —Tocoferol acetat,
Vitamin E;

Acetat de retinol, sinonime:Palmitat de retinol, vitamina A
hidrosolubil3;

Acid folic 5mg;

Acid nicotinic. sol.1%-1ml, Farmaco,Moldova;

Aevit ,compozitie: Retinoli palmitas 35mg,Tocopheroli acetas
100mg,Excipiens ad 0.2g;

Agapurin,drajeuri 100mg;

Almagel.gel in flac. a 170 ml $i 200ml;

Antacidin, compoz.:Aluminii hidroxidum 500mg, Magnezii
hidroxidum 300mg;

Amoxicilind , capsule 250mg;

Ampicilina capsule 250mg $i1500mg;

Apilac 10mg;

Benzilpenicilind sodicaS00 000 si1 000 000U in flacoane;
B1-Vitamin, sol inj. 5% Iml;

B12-Vitamin,fiole 0,05% 1ml;

Calcium with VitaminD , compozitic:Vitaminum D 125 U,
Calcium 250mg;

Captopril ,comprimate 25mg si 50mg;

Cavinton, comprimate 5Smg, sol. Inj.10mg/2ml;

Cefazolin ,250mg, 500mg,1000mg si 2000mg in flacoanc;
Cefotaxim 1g in flacoaneCefobid , 2000mg in flacoanc;
Cerucal compr. 10mg., sol. inj. 10mg/ 2ml;

Cimetidin, compr.200mg;

Cinnarizin, compr.25mg;

Cifran,compr.250mg si 500mg;

Clorhidrat dc lidocaind ,sol inj.2% si 10% in fiole 2ml;
Cocarboxilazé pulbere parenterald 50mg in tiole;

Curantil ,drajeuri 25mg, 75mg, sol.inj. 10mg/2ml;

Digestin capsule 150mg;

Digoxin comprimate 0,25mg.,sol inj. 0,25mg/ml;

Dimexid, 100ml in flacoane;
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Doxiciclind , capsule 100mg;

Ednyt ,compr.2,5mg, 5mg, 10mg $i 20mg;

Eritromicind, compr.200mg, pulbere pentru suspenzie buvabila
200 mg / S ml:

Extract fluid de Eleuterococ 50ml in flacoane;

Ferroplex comprimate 50 mg;:

Flucinar ,unguent0,025 %-15 g, gel 0,025 %-15 g:

Furosemid comprimate 40 mg, sol. inj. 20 mg/ 2 ml;
Heparina sol inj.25000U 5 ml;

Isodinit comprimate 10 mg;

Klion compr.250 mg;

Lidaza ,pulbere parenterala 64UC in fiole;

Midccamicind, sinonim Macropen 400 mg:

Midocalm comprimate 50mg, drajeuri 150 mg;

Natriu clorid solutie perfuzabild 0,9%;

Natrii chloridum infundibile cum glucoso 5% sol. perfuz.
500ml;

Nifedipin drajeuri 10mg;

Nistatinad comprimate 500 000 UN:

Norfloxacind comprimate 400 mg;

No-spa sol .inj. 40 mg / 2 ml, comprimate 40 mg;

Novocaind sol. inj. 50 mg/ 10 ml;

Novo-Passit solutie buvabild;

Nozepams comprimate 10 mg;

Oxacilind caps.250 mg,pulb. parenter. 250mg si 500mg;
Oxolinum ungucent 0,25% 10 g;

Papaverind sol. inj.40mg/1ml, suppoz.20mg;

Panangin comp.. Magnesii asparaginas 140 mg, Kalu
asparaginas 158 mg;

Paracetamol comprimate 500 mg;

Pharmatex .contraceptiv local;

Piracetam comprimate 400 mg, sol. inject. 1000 mg / 5 ml;
Propranolol comprimate 40 mg;

Reopoliglucin sol.perfuzabild 400 ml;

Riboxind comprimate 200 mg, sol.inject.2% 3ml;
Rifampicind capsule 150 mg;

Rytmonorm comprimate 150 mg;

Sedacoron sinonim Cordaron compr. 200 mg., concentrat
perfuz.150 mg /3 ml;

Sedalgin comprimate N10;
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Senadexin comprimate 70mg;

Seduxen, sinonume Relanium compr. 5 mg, sol inj. 10 mg/2 ml;
Sermion comprimate Smg, pulbere parenter. 4 mg cu solvent in
fiole a 4 ml;

Spironolacton drajeuri 25 mg;

Suprastin comprimate 25mg, sol.inj. 20 mg/ml;

Syncumar comprimate 2 mg;

Tetraciclina capsule 250 mg;

Tincturi de ardei iute;

- Tincturi de gilbenele;

Tincturi de ginseng;

Tinctura de odolean;

Tinctura de paducel;

Tincturi de propolis;

Tinctura de talpa gastii;

Tramadol capsule 50 mg, sol .inj. 50 mg/ml, supoz.100 mg,
picit.buvab. 100 mg/ml;

Ulei volatil de mentd comprimate N10;

Validol comprimate 60 mg;

Valocordin picituri buvabile 20 ml si 50 ml;

Vitamin B complex sirop 125 ml;

Vitamin B complex cu vitamina C capsule N10 si N 100;
Xanax comprimate retard 0,5 mg si Img N30;
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