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Abrevieri şi simboluri utilizate 
 
Ac = anticorp 
ADN = acid dezoxiribonucleic 
Ag = antigen 
AINS = antiinflamatoare nesteriodiene 
ANA = anticorpi antinucleari 
Anticorpi anti-ADNdc = anticorpi anti-ADN nativ (dublu catenar) 
Anticorpi anti-ADNmc = anticorpi anti-ADN denaturat (monocatenar) 
Anticorpi anti-La = anticorpi anti-antigen celular secund denumit La = Ac anti-SSB 
Anticorpi anti-nRNP = anticorpi anti-ribonucleoproteină nucleară 
Anticorpi anti-Ro = Ac din serul lupic care au reacţionat cu un Ag citoplasmatic 

solubil denumit Ro = Ac anti-SSA 
Anticorpi anti-Sm = anticorpi anti-Smith 
Anticorpi anti-SSA = Ac anti-antigen A asociat sindromului Sjögren = Ac anti-Ro 
Anticorpi anti-SSB = Ac anti-antigen B asociat sindromului Sjögren = Ac anti-La 
APL = anticorpi antifosfolipidici (anticardiolipină, anticoagulant) 
ARA = American Rheumatism Assocation 
ARN = acid ribonucleic 
AVC = accident vascular cerebral 
BPOC = bronhopneumopatie obstructivă cronică 
BRD = bloc de ramură dreaptă 
C = complement 
CD = cluster of differentiation 
CIC = complexe imune circulante 
ECG = electrocardiograma 
ELISA = enzyme-linked immunoabsorbent assay 
GN = glomerulonefrită 
h = oră 
HE = hematoxilin-eozină 
HLA = human leucocyte antigen 
HTA = hipertensiune arterială 
ICC = insuficienţă cardiacă congestivă 
IF = imunofluorescenţă 
IFD = imunofluorescenţa directă 
IFN = interferon 
Ig = imunoglobuline 
IHC = imunohistochimie 
im = intramuscular 
IR = insuficienţă renală 
iv = intravenos 
l = litru 



 
IV 

LE = lupus eritematos 
LEA = lupus eritematos acut 
LEC = lupus eritematos cronic 
LES = lupus eritematos sistemic 
LESa = lupus eritematos subacut 
NA = nefrită acută 
m = metru 
mg = miligrame 
mil = milioane 
ml = mililitri 
mm = milimetri 
PAS = acid periodic Schiff 
PCR = proteina C reactivă 
PUVA = psoralen şi ultraviolete A 
RAA = reumatism articular acut 
RPR = Rapid Plasma Reagin 
s = secunde 
sc = subcutanat 
SN = sindrom nefrotic 
SNC = sistem nervos central 
TNF = factor de necroză tumorală 
TPHA = Treponema Pallidum Hämagglutinations Assay 
U = unităţi 
UV = radiaţii ultraviolete 
UVA = radiaţii ultraviolete A 
UVB = radiaţii ultraviolete B 
UVC = radiaţii ultraviolete C 
VDRL = Venereal Disease Research Laboratory 
VSH = viteza de sedimentare a hematiilor 
Yaa = Y-linked autoimmune accelerator 
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The immune system is a balance 
between too much and too little 

Ravetch   
 
 

Introducere 
 

Lupusul eritematos este o boală autoimună, cu interesare cutanată şi/ sau 
a altor organe interne, caracterizată prin inflamaţie tisulară datorită depunerii de Ac 
şi complexe imune în ţesuturi, care afectează persoane de diferite vârste, în 
special tineri, care se adresează serviciilor de dermatologie, dar şi de medicină 
internă, reumatologie, nefrologie, cardiologie, gastro-enterologie. 

Un interes deosebit în evoluţia pacientului cu LES îl prezintă afectarea 
diverselor sisteme şi aparate, de a cărei depistare depinde evaluarea corectă a 
stadiului bolii şi instituirea tratamentului corespunzător, care să întârzie evoluţia 
fatală. Este imposibilă diagnosticarea cu certitudine a LES pe baza unei singure 
explorări, fiind importantă cunoaşterea şi recunoaşterea acestei boli de către orice 
medic practician. 

În 1838 Cazenave foloseşte denumirea de lupus eritematos,
2
 iar în 1852 

discută fotosensibilităţii bolii, incidenţa crescută la femei şi debutul la tineri. În 1872 
Kaposi remarcă afectarea altor organe şi sisteme. În scopul diagnosticării LE, s-au 
adăugat, în timp, metodele de laborator: IF (1942), reacţia Wasserman (1943), 

titrul crioglobulinelor, hiper--globulinemia, necroza fibrinoidă (1944), testul 
Coombs (1945), celulele lupice în măduva osoasă (1948)

11
, factorul lupic seric 

(1949), recunoaşterea genică (WYB/NZW) la şoarece (1961) şi câine (1965), 
identificarea Ac anti-Sm (1968), a complexelor ADN-Ac anti-ADN (1968), tehnica 
de precipitare a C1q (1971), sindromul APL (1983), superantigenele (1986), Ag 
Fas şi apoptoza (1989), defectul Fas (1991), defectul limfocitelor T şi complexele 
nucleosomale (1992).

12
 În 2003 s-au emis valorile predictive ale autoanticorpilor în 

LE. În 2006 s-a demonstrat că gena Yaa face organismul mai susceptibil de a 
dezvolta LE,

34
 iar gena Ly108, la şoarece, contribuie la pierderea controlului 

sistemului imun asupra limfocitelor B, cu producere de autoanticorpi responsabili 
de manifestările din LE.

35
 

S-au elucidat unele probleme şi s-au conturat concepte privind LE, dar 
această boală atrage atenţia datorită etiopatogenie incomplet cunoscute, evoluţiei 
variabile, prognosticul fiind marcat de afectarea organelor majore, un tratament 
care să-l vindece fiind încă necunoscut. 

Scopul acestei lucrări este de a prezenta formele LE cu atingere cutanată, 
încercând o cuantificare clinico-biologică a afectării cutanate şi sistemice, pentru a 
încerca lămurirea unora dintre multiplele necunoscute ale acestei afecţiuni. 
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Motivarea abordării problematicii alese 
 

Bolile produse prin alterarea imunităţii reprezintă un procent în 
permanentă creştere din totalul afecţiunilor, ceea ce explică preocupările şi 
interesul pentru acest domeniu. Un loc aparte îl ocupă grupul mare al bolilor cu 
componentă imună care interesează tegumentele şi, eventual, mucoasele. 

În ultimul timp, datorită perfecţionărilor apărute în domeniul imunologiei, al 
biologiei moleculare, al morfopatologiei, cât şi tehnicilor din cadrul acestor ramuri 
de cercetare fundamentală, s-au obţinut progrese importante privind etiologia, 
diagnosticul, evoluţia şi, nu în ultimul rând, tratamentul bolilor imune. 

LE reprezintă o problemă importantă atât prin aspectele sociale 
invalidante ale unor forme clinice, cât şi prin prisma afectării capacităţii de muncă 
ale pacienţilor. Tratamentul corect şi susţinut al LE presupune un diagnostic 
riguros. Tratamentul adecvat şi prevenirea recidivelor înseamnă o calitate mai 
bună a vieţii pacientului, cu o inserţie socială mai aproape de normal, precum şi 
costuri sociale reduse prin reducerea timpului de spitalizare. 

 
 

Capitolul I. Studiu clinic şi investigativ pe o perioadă de 11,5 ani 

(01.01.1995-30.06.2006), al pacienţilor cu lupus eritematos cu 

manifestări cutanate, internaţi în Clinica Dermatologică din Iaşi 
 

I.1. Obiectivele studiului clinic şi investigativ 
Această teză îşi propune să evalueze stadiul actual al cercetărilor privind 

diagnosticul clinic şi paraclinic al LE cu afectare cutatantă şi să descifreze rolul 
complex al keratinocitelor, al IgG, ca şi implicarea celulelor Langerhans şi a unor 
categorii de limfocite T în această afecţiune autoimună cutanată. Un alt aspect 
studiat este apoptoza epidermică şi dermică. 

Am urmărit modificările cantitative şi calitative ale aspectului tegumentar şi 
al mucoaselor în diverse forme clinice de LE, în pusee succesive de acutizare, 
precum şi elaborarea unor criterii suplimentare de diagnostic pentru acestea. 

De asemenea, am considerat necesară stabilirea de corelaţii între 
aspectele de microscopie optică, IF şi IHC în LE cu afectare a pielii în vederea 
eventualei implementări a acestora în diagnosticarea curentă. Aceasta presupune 
o judecată holistică asupra aspectelor şi criteriilor de diagnostic clinic şi de 
laborator. 

Pentru atingerea scopului propus am avut în vedere marcarea apoptozei 
şi explorarea sistemului macrofagic cutanat care cuprinde celulele Langerhans şi 
macrofagele din epiderm şi derm. 

Am încercat de asemenea să stabilesc aportul tehnicilor de IF şi IHC în 
diagnosticarea corectă pozitivă şi diferenţială a LE în raport cu formele clinice şi 
durata evoluţiei leziunilor cutanate, precum şi aplicabilitatea practică nu numai în 
cercetare, ci şi în clinică, a acestor tehnici în studiul biopsiilor cutanate. Deşi 
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aceste tehnici sunt intrate de mult în uzanţele clinicilor din alte ţări, în România 
aplicarea lor este sporadică din considerente financiare, deci şi cunoştinţele 
privind aportul lor sunt mai puţine; de aceea se apelează la ele cu reticenţă. 

În acelaşi timp, pentru obţinerea de rezultate valabile am urmărit valoarea, 
cât şi limitele tehnicilor utilizate în vederea realizării unui eventual protocol şi, nu în 
ultimul rând, am dorit să pun în evidenţă raportul cost-eficienţă în folosirea acestor 
tehnici. 

 

I.2. Material şi metodă pentru studiul clinic şi investigativ 
Lucrarea prezintă studiul realizat pe 131 cazuri de LE cu atingere inclusiv 

sau exclusiv cutanată, în unele cazuri şi mucoasă. 
Diagnosticul de LES a fost stabilit pe baza criteriilor majore şi minore de 

diagnostic, la care s-a adăugat serologia pozitivă, uneori. Criteriile majore sunt 
cele formulate de ARA, în 1982, la care s-au adăugat şi criteriile minore de 
diagnostic. 

Tehnicile de investigare a secţiunilor cutanate au inclus: 
A. Histologie – coloraţii HE, tricromică Van Gieson, PAS, tricromică Szekely 
B. IHC folosind următorii imunomarkeri: IgG, CD45, proteina S-100, CD3, CD34, 

proteina p53 
C. Imunofluorescenţă directă 

Datele obţinute, referitoare la cazuistica luată în studiu au fost prelucrate 
statistic. 

 

I.3. Rezultatele studiului clinic şi investigativ 

I.3.1. Structura lotului de pacienţi studiat 
Lotul studiat a cuprins 131 cazuri de LE cu atingere inclusiv sau exclusiv 

cutanată, internate în Clinica Dermatologică a Spitalului Clinic Judeţean de 
Urgenţă „Sf. Spiridon” din Iaşi, în perioada 01.01.1995-30.06.2006, cu o frecvenţă 
medie de 11,39 cazuri/ an. Toate cazurile de LE au fost incluse acest lot după 
întrunirea criteriilor clinice şi paraclinice necesare din algoritmul de diagnostic. 

Se constată 2 vârfuri ale numărului de cazuri internate, în 2002 şi în 2005, 
cele mai numeroase cazuri noi fiind în 2005. Interesant de menţionat este şi faptul 
că exploziile solare înregistrate de NASA, în peroada studiului au fost pe datele 
de: 02.04.2001, 23.07.2002, 04.11.2003 şi 23.01.2005.

360, 361
 

Indicele de prevalenţă a LE în clinică este de 4,7847‰ şi arată o frecvenţă 
scăzută a bolii în rândul pacienţilor internaţi. Acest rezultat nu este obligatoriu 
semnificativ pentru boală în sine, deoarece multe cazuri de LE debutează prin alte 
simptome decât cele dermatologice, iar dintre aceşti pacienţi doar o parte dezvoltă 
ulterior leziuni cutanate şi/ sau mucoase pentru care medicii internişti, reumatologi, 
nefrologi, cardiologi să considere necesară consultaţia dermatologică. În literatura 
studiată, Ciobanu

15
 remarcă prevalenţa LES de 1/300 internări (1957-1967). 

Frecvenţa medie a internării cazurilor noi de LEA a fost de 4,6/ an, în 
cazul LESa – de 0,6/ an, pentru LEC – de 6,08/ an, iar pentru LE indus 
medicamentos, această prelucrare statistică nu este aplicabilă. 
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Structura lotului de pacienţi, după formele clinice, a fost următoarea: 53 
cazuri LEA, 7 cazuri LESa, 70 cazuri LEC şi 1 caz LE indus medicamentos. Dintre 
cazurile cu LEC, 5 au fost diagnosticate ca LEC profund (paniculită lupică), iar 
altele 2 ca LEC tumidus. 

Predominanţa formei cronice faţă de formele acută şi subacută de LE a 
fost remarcată în diverse studii de până acum.

15, 42, 85
 

Toţi cei 131 pacienţi studiaţi sunt caucazieni, locuiesc în aceeaşi regiune a 
ţării (Moldova) şi sunt 83 femei şi 48 bărbaţi, cu un raport femei : bărbaţi = 1,73, 
corespunzător datelor din literatură. În cazul LEA, LEC şi LE indus medicamentos 
se păstrează raportul femei: bărbaţi > 1 (3,07 pentru LEA, 1,41 pentru LEC), în 
timp ce în cazul LESa acest raport se inversează, fiind de 0,17. 

Vârsta de debut a LE a variat între 1 an şi 5 luni şi 71 ani, cu o vârstă 
medie la debut de 38,52 ani pentru toate cazurile de LE. Vârsta medie de debut 
este uşor crescută în cazul bărbaţilor (40,48 ani), comparativ cu cea a femeilor 
(37,38 ani). Vârsta de debut a LEA a variat între 3-69 ani, cu o vârstă medie la 
debut de 34,73 ani pentru toate cazurile de LEA. Vârsta de debut a LESa a variat 
între 13-53 ani, cu o vârstă medie la debut de 29,57 ani pentru toate cazurile de 
LESa. Vârsta de debut a LEC a variat între 15-71 ani, cu o vârstă medie la debut 
de 42,81 ani, mai mare decât media de vârstă a pacienţilor cu LEA sau cu LESa. 
Cazul de LE indus medicamentos inclus în lotul studiat a debutat la vârsta de 1 an 
şi 5 luni a pacientei tratată cu acid valproic anterior instalării LE. 

Este normal ca LEC să aibă o evoluţie benignă, cazurile studiate fiind 
frecvent diagnosticate cu mult timp în urmă (15-20 ani şi chiar 57 ani de evoluţie 
înainte de data luării în studiu), chiar şi unele dintre cazurile de LESa din lot au 
evoluat timp de 15-20 ani. Timpul de evoluţie de 18-19 şi chiar 39 ani până la 
includerea în studiu pentru LEA urmărite este rezultatul unui succes terapeutic, 
importante fiind adresabilitatea pacientului la medic şi complianţa acestuia la 
tratamentul instituit, cu ajustări corespunzătoare la evoluţia clinică şi paraclinică a 
fiecărui caz. 

Dar diferenţa între vârsta pacienţilor la debutul LE şi vârsta acestora la 
momentul introducerii în studiu nu rezultă numai din faptul că pacienţii au fost 
corect diagnosticaţi cu mai mult sau mai puţin timp în urmă şi au revenit în 
perioada studiului în Clinica Dermatologică pentru reevaluare a stării clinico-
biologice, ci şi din cauza adresabilităţii scăzute la medic în unele cazuri. 

Pentru 9 pacienţi cu LEA, timpul trecut de la apariţia leziunilor cutanate şi 
până la prezentarea la medic a fost de peste un an, motivele internării fiind 
reprezentate de apariţia manifestărilor altor organe şi sisteme decât pielea. 
Prezenţa doar a semnelor cutanate nu i-a deranjat nici pe 25 pacienţi cu LEC şi 2 
cu LESa, timp de peste un an sau chiar mai mult de 2 ani până la internare. 
Fotosensibilitatea evidentă a acestor leziuni i-a determinat pe bolnavi să evite 
expunerea la soare şi astfel s-au obişnuit cu reapariţia plăcilor şi placardelor 
eritematoase pe zonele fotoexpuse, în perioadele însorite. În acelaşi grup intră şi 
pacienţii care au fost greşit diagnosticaţi cu eczeme, tinea faciei etc şi trataţi 
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necorespunzător timp îndelungat. În toate aceste cazuri, evoluţia leziunilor 
tegumentare a fost către instalarea cicatrcei atrofice în centrul plăcilor eritemato-
scuamoase. 

Interesantă este menţinerea constantă a raportului mediu de provenienţă 
urban:rural > 1 în fiecare formă clinică a LE. 

Repartiţia procentuală pe profesii arată o mare pondere a persoanelor fără 
ocupaţie (casnice, şomeri) şi a pensionarilor. 

Durata medie de spitalizare a pacienţilor cu LE este exprimată prin 
raportul dintre numărul zilelor de spitalizare şi numărul de internări şi are valoarea 
numerică de 8,95 zile. Acest timp este necesar atât pentru a stabili diagnosticul de 
LE şi forma clinică în care se încadrează cazul, cât şi pentru a evalua morfologic şi 
funcţional starea aparatelor şi sistemelor care pot fi atinse de boală. 

 

I.3.2. Aspecte etiopatogenice în cazurile urmărite 
Antecedentele heredo-colaterale ale pacienţilor cu LE internaţi în clinică 

au fost nesemnificative. În literatură sunt menţionate cazuri familiale de LES cu o 
frecvenţă de 10%

42
. Ereditatea s-a manifestat într-un singur caz cu LEC studiat. 

Mama pacientei a fost diagnosticată tot cu LEC cutanat. Totodată am constatat în 
familia unei paciente cu LEA existenţa unei nepoate cu diagnosticul de 
sclerodermie, afecţiune inclusă în aceeaşi categorie patogenică, ca şi LE.

187
 

În toate formele clinice de LE se remarcă debutul bolii în cazul 
persoanelor de sex feminin în plină perioadă de fertilitate (17-46 ani pentru 80% 
dintre femeile cu LEA, 34 ani pacienta cu LESa şi 15-46 ani la 63,41% femei cu 
LEC). Această situaţie este în concordanţă cu ipoteza rolului în declanşarea LE a 
unor modificări ale statusului hormonal, estrogenii fiind implicaţi în stimularea 
răspunsului imun. 

Se observă că LESa nu a debutat în nici un caz mai devreme de vârsta de 
13 ani, iar LEC nu mai devreme de 15 ani. Faptul că nici un pacient nu a fost 
afectat de LESa şi LEC înaintea pubertăţii poate determina discuţii pe marginea 
implicării endocrine în etiologia acestor 2 forme clinice. 

Modificările statusului hormonal care probabil au intervenit în producerea 
tulburărilor ciclului menstrual în 12 cazuri (5 LEA şi 7 LEC) şi în pericolul pierderii 
sarcinilor prin avort spontan în 12 cazuri (6 LEA şi 6 LEC) sunt în concordanţă cu 
constatările din literatură privind rolul perturbărilor hormonale în etiologia LE. 

3 cazuri au prezentat hipotiroidie înainte de debutul LE, dintre care 2 
cazuri cu LEA şi 1 caz cu LEC. 

Persoanele cu activitate profesională în aer liber, expuse radiaţiilor solare 
sunt: muncitorii în sectorul agricol (câte 1 caz LEA şi LESa şi 2 cazuri LEC), 
muncitorii din sectorul forestier (1 caz LEA), paznicii în spaţiu deschis (1 caz LEC), 
dar şi o mare parte dintre pacienţii fără ocupaţie (casnici, şomeri) sau pensionaţi, 
care afirmă că au cu precădere activităţi agro-zootehnice. Acestora li se adaugă 
persoanele pensionate, care au lucrat fotoexpus, fără protecţie solară şi care au 
remarcat apariţia leziunilor eritematoase fotosensibile în puseele din antecedente, 
dar s-au adresat medicilor din Clinica Dermatologică tardiv, după terapii incorecte 
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şi evoluţie nesatisfăcătoare. Astfel trebuie menţionati pacienţii care au avut locul 
de muncă expus luminii solare, în diverse domenii: agricultură (5 cazuri LEA, 1 caz 
LESa, 1 caz LEC), construcţii (1 caz LEA), macaragiu (1 caz LESa), mecanic auto 
(1 caz LEA). Frecvenţa crescută a LE la persoanele care lucrează în mediu expus 
radiaţiei solare este un fapt bine stabilit şi susţine ipoteza că radiaţiile UV au un rol 
determinant în apariţia bolii/ puseelor de acutizare/ precipitarea exacerbării 
acesteia. 

Activităţile profesionale în încăperi neexpuse la soare sunt: personal 
sanitar (2 cazuri LEA, 2 cazuri LEC), vânzător (2 cazuri LEA), gestionar (1 caz 
LEC), contabil (2 cazuri LEA), ţesătoare şi muncitori în industria textilă (2 cazuri 
LEA, 1 caz LEC) şi lăcătuş mecanic (2 cazuri LEA, 1 caz LEC), tâmplari (1 caz 
LEC), ceramişti (1 caz LEC). 

O sinteză a numărului de cazuri care au lucrat în mediu expus radiaţiilor 
UV înaintea declanşării LE şi la debutul acestei afecţiuni arată procentul mare 
(71,42-78,57%) al acestor cazuri în fiecare dintre cele 3 forme clinice ale LE. 

Un pacient cu LEA şi 2 cu LEC sunt sudori, la care s-ar putea adăuga 1 
turnător-formator cu LEA (radiaţii infraroşii), 4 pensionari foşti sudori, cu LEC şi 2 
foşti electricieni cu LEA. Este posibil ca radiaţia luminoasă emisă prin arderea 
gazelor de sudură sau în timpul producerii arcului electric să contribuie, la fel ca şi 
radiaţiile UV naturale, la instalarea LE cu manifestări cutanate. 

Urmărind dinamica internărilor unice sau repetate ale celor 131 cazuri cu 
LE şi grupând puseele diferitelor forme clinice de LE pe anotimpuri, se observă că 
procentul deţinut de anotimpurile însorite (vara şi primăvara), în care sprafeţele 
cutanate sunt expuse radiaţiilor UV, este mai mare (57,7%), faţă de cumulul 
procentual al celorlalte sezoane (42,3%). Toate formele clinice ale LE au o 
legătură strânsă cu intensitatea radiaţiei solare din fiecare anotimp. 

Dintre pacienţii cu LE studiaţi, unii au prezentat infecţii virale şi/ sau 
bacteriene în antecedentele personale imediate dinaintea debutului afecţiunii sau 
puseelor ulterioare ale acesteia. Un procent mai mare al pacienţilor cu infecţii 
virale în antecedentele imediate (hepatită virală C sau A, parotidită epidemică, 
herpes zoster) este deţinut de cazurile cu LEC, în timp ce în cazul infecţiilor 
bacteriene (angină streptococică pultacee, faringo-amigdalită repetată, traheo-
bronşite, tuberculoză pulmonară, pneumonie stafilococică, erizipel, celulită, 
limfangită, piodermite stafilococice) LEA este majoritar. Aceste date vin în sprijinul 
teoriei conform căreia infecţiile virale şi bacteriene ar favoriza debutul LE sau ar 
contribui la exacerbarea afecţiunii în cazul LE deja instalat. 

Afectarea femeilor în număr mare, la vârste care cuprind sfârşitul 
adolescenţei, adultul tânăr sau matur, poate fi explicată şi prin includerea între 
factorii potenţial declanşatori ai LE: a stresului fizic şi psihic crescut, a factorilor de 
mediu (ulei alimentar denaturat prin încălzire, amine aromatice prezente în 
vopselele pentru păr, metale grele etc), a consumului crescut de medicamente 
care pot induce LE (barbiturice, co-trimoxazol, fenitoin, ibuprofen, unele 
contraceptive orale, penicilină, propranolol, cefalosporine, tetraciclină), a 
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modificării statusului hormonal (testosteron scăzut, creşterea nivelului seric de 

estriol, 16-hidroxi-estronă, prolactină), a expunerii frecvente şi prelungite la 
lumina solară etc. 

La 19 cazuri cu LE (10 cu LEA, 1 cu LESa şi 8 cu LEC) au fost semnalate 
diferite tipuri de intervenţii chirurgicale cu impact stresant. 

Factorii chimici din mediul extern incriminaţi în declanşarea LE sau 
puseelor succesive, au fost evidenţiaţi în anamneza a 43 cazuri LEA, în 5 cazuri 
LESa şi 61 cazuri LEC (insecticide, pesticide, coloranţi textili, materiale folosite în 
construcţii, ceramică şi tâmplărie, substanţe manipulate de operatorii chimişti sau 
în domeniul sanitar: substanţe chimice, contact direct cu medicamente, 
dezinfectanţi, materiale stomatologice – oxid şi clorură de zinc, plumb, mercur). 

Fumatul şi consumul de etanol sunt menţionaţi în literatură ca factori 
potenţial declanşatori ai LE, dar nu au fost întâlniţi la un procent însemnat din 
cazurile studiate. 

Acidul valproic a fost implicat în declanşarea LE indus de medicamente. 
Medicamentele sedative au fost incriminate în precipitarea apariţiei unui caz LEA, 
iar substanţele utilizate în practica stomatologică au indus apariţia LEC la un 
dentist. 

 

I.3.3. Afecţiuni precedente diagnosticului de LE cu manifestare cutanată 
Alergiile cutanate au constat din: urticarie, dishidrozis, eczemă de contact 

la substanţe cu uz stomatologic şi s-au manifestat la 5 cazuri LEA şi 6 cazuri LEC. 
Un caz cu LEC a fost precedat de pseudopelada Brocq, iar 2 cazuri LEC de 
keratodermia palmo-plantară. 

Afecţiunile osteo-articulare precedente LE au inclus: spondiloză dorso-
lombară, discopatie lombară, hernie de disc, RAA, spondilită ankilopoetică, 
cervicartroză, poliartrită reumatoidă, anchiloză femuro-iliacă, fracturi multiple, 
ruptură de menisc, aparat ligamentar la nivelul genunchiului şi au fost menţionate 
în antecedentele personale patologice a 4 cazuri LEA şi 12 cazuri LEC. Afecţiunile 
renale din antecedente au fost semnalate în 4 cazuri LEA şi alte 4 cazuri LEC: 
pielonefrită, hidronefroză, litiază renală, boală polichistică hepato-renală. 
Tulburările hematolgice (anemie feriprivă şi carenţială) au fost prezente la 2 cazuri 
LEC. Nu am constatat astfel de manifestări hematologice la cazurile cu LEA. 
Afecţiunile hepato-biliare au fost întâlnite la 15 cazuri LEA, 1 caz LESa şi 15 cazuri 
LEC: hepatită acută sau cronică persistentă, agresivă, de etiologie virală, toxică 
sau etanolică, litiază biliară, colecistită cronică, dischinezie biliară, colecistectomie, 
sindrom dispeptic biliar. Fără a incrimina o relaţie de cauzalitate, în opinia noastră 
fiind considerate coincidenţe, am constatat diferite manifestări neuro-psihice în 
antecedente la 1 caz LEA (sindrom vertiginos), 1 caz LESa (psihoză discordantă, 
schizofrenie paranoidă cu evoluţie îndelungată) şi 7 cazuri LEC (hemipareză 
stângă, lombosciatică, comoţie cerebrală, frust sindrom piramidal bilateral, 
polineuropatie, neurastenie). 2 cazuri cu LEC au manifestat AVC cu 2-4 luni 
înainte de declanşarea unui nou puseu al LE. Bolile gastro-intestinale au afectat 7 
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pacienţi cu LEA şi 8 cu LEC: gastrită, ulcer duodenal, reflux gastro-esofagian de 
cauză organică, megacolon congenital. Bolile cardiovasculare (tahicardie sinusală, 
fibrilaţie atrială, infarct miocardic, BRD, cardiopatie ischemică dureroasă, angină 
pectorală, aritmie extrasistolică, IC, HTA, malformaţie arterio-venoasă cu sindrom 
de furt vascular hemisferic stâng şi crize jacksoniene, insuficienţă circulatorie 
vertebro-bazilară, tromboflebită profundă, varice şi ulcer de gambă, stenoză 
aortică aterosclerotică) au fost menţionate în antecedentele a 10 cazuri LEA, 2 
LESa şi 34 LEC. Interesarea pleuro-pulmonară (pneumonie bacteriană, 
tuberculoză pulmonară, bronşită acută, pleurezie bacilară) a fost semnalată la 6 
pacienţi cu LEA, 1 caz LESa şi 2 cazuri LEC. Afecţiunile dismetabolice şi 
diselectrolitice au fost reprezentate de: diabet zaharat (1 caz cu LEA şi 3 cazuri cu 
LEC), dislipidemie (1 caz LEC), spasmofilie (1 caz LEC). Boli ale aparatului 
reproducător (chist ovarian, mastopatie fibro-chistică, avorturi spontane repetate, 
hemoragii intermenstruale, cicluri menstruale neregulate, prostatită acută) au 
precedat LE în 12 cazuri LEA şi 9 cazuri LEC. Afecţiunile oftalmologice au fost 
remarcate la 1 caz LEA (sindrom Sjögren, cataractă senilă în evoluţie) şi 4 cazuri 
LEC (cataractă cu degenerescenţă maculară senilă, leucom cornean cu miopie 
forte, angiopatie hipertensivă a vaselor retiniene, xantelasmă). 

Infecţii repetate virale, bacteriene şi fungice (amigdalite, parotidită 
epidemică, rino-sinuzite, tuberculoză, vulvo-vaginite, lues, candidoze cutaneo-
mucoase, osteită, osteomielită, cistită, metroanexită, pelvi-peritonită, meningită, 
septicemie, perionixis stafilococic, tinea corporis, onicomicoză dermatofitică etc) 
au fost menţionate în antecedente ale 15 cazuri LEA, 1 caz LESa şi 13 cazuri 
LEC. 

Tumori benigne şi maligne (hemangiom hepatic, fibrom uterin, carcinom 
bazocelular, adenom de prostată, hemangiom laterocervical drept, sarcom 
Kaposi) au fost prezente la 4 pacienţi cu LEA şi la 3 cu LEC, fără a se putea stabili 
o relaţie de cauzalitate cu LE, deşi unii autori au constatat o incidenţă crescută la 
bolnavii cu LE a carcinomului bazocelular, sarcomului Kaposi, comparativ cu 
incidenţa acestor boli în populaţia generală.

175,147 

 

I.3.4. Manifestările clinice la internare şi pe parcursul evoluţiei bolii 
Diagnosticul de LEA a fost stabilit pe baza criteriilor majore şi minore de 

diagnostic ale LES (ARA), la care s-a adăugat serologia pozitivă, uneori. Fiecare 
dintre cei 53 pacienţi cu LEA luaţi în studiu a prezentat cel puţin 4 dintre aceste 
criterii majore de diagnostic, în cursul evoluţiei bolii. 

Dintre criteriile ARA (1982), cel mai frecvent au fost constatate: eritemul şi 
fotosensibilitatea (criteriile 1-3, în toate cele 53 cazuri), urmate al 5-lea criteriu (40 
cazuri), al 9-lea (32 cazuri), al 10-lea (8 cazuri), iar cel mai rar au fost diagnosticaţi 
pe baza criteriilor 4 (10 cazuri) şi 11 (11 cazuri). Criteriile minore de diagnostic 
prezente la pacienţii cu LEA studiaţi: febră (16 cazuri), limfadenopatia (8 cazuri), 
sindromul Sjögren (1 caz), tromboflebită (2 cazuri). 
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Majoritatea pacienţilor s-au prezentat în clinică pentru leziunile cutanate, 
iar anamneza, examenul clinic complet, la care s-au adăugat explorările 
paraclinice, au inclus cazul în LEA cu atingere cutanată. 

A fost interesantă urmărirea în dinamică a fiecărui caz de LEA din cauza 
simptomatologiei polimorfe, uneori cu evoluţie imprevizibilă. Astfel, 2 cazuri au fost 
diagnosticate iniţial, şi tratate timp de 2-4 ani, ca dermatomiozită în Spitalul de Boli 
infecţioase din Iaşi, iar alte 5 cazuri au debutat cu eritem facial ca unică 
manifestare timp de mulţi ani.

332
 

7 cazuri au fost diagnosticate cu LESa cutanat pe baza aspectului clinic 
evocator: eritem centrifug sau discoid facial, asociat cu leziuni eritematoase 
inelare sau papulo-scuamoase pe trunchi, braţe, scalp, cervical; acromii reziduale; 
simptome, semne moderate ale atingerii sistemice, reduse ca număr. 

Dintre pacienţii cu LEC cutanat, 38 au prezentat manifestări sistemice 
discrete, corelate cu alte afecţiuni concomitente. Urmărirea dinamicii semnelor şi 
simptomelor prezente la un moment dat în cursul evoluţiei bolii şi corelarea 
aspectelor diferite îmbrăcate de tabloul clinic polimorf, a determinat medicul curant 
să schimbe încadrarea unui caz cu LEC care a avut ca manifestare predominantă 
eritemul centrifug al feţei şi să-l includă în grupul LESa, după 14 ani de evoluţie. O 
situaţie similară am constatat şi în cazul a 5 pacienţi diagnosticaţi iniţial ca LEC, la 
care debutul a fost doar cu manifestări cutanate care au durat 4-15 ani, aceşti 
pacienţi fiind incluşi ulterior în forma clinică de LES.

12, 24, 41
 

Eritemul cutanat a fost prezent în toate cele 131 cazuri urmărite, mai 
frecvent de aspect centrifug la nivelul feţei (71,7%) în cazul LEA şi de aspect inelar 
(85,7%) în cazul LESa. În cazurile de LEC, eritemul a îmbrăcat mai frecvent un 
aspect discoid la nivelul feţei (87,1%). 

Nu toate leziunile eritematoase au prezentat scuame deasupra. Scuamele 
au fost absente în toate cazurile aparţinând formelor clinice de LEC profund, LEC 
tumidus şi LE indus de medicamente, fără ca pacienţii să fi decapat mecanic sau 
chimic eventuale scuame prezente anterior examenului clinic. Absenţa scuamelor 
este obiectivată şi la examenul histopatologic prin hiperkeratoză cu ortokeratoză 
discretă, vizibilă doar mocroscopic, situată deasupra unui epiderm atrofic, în unele 
cazuri de LES, LEC şi LEC tumidus. Scuame aderente, subţiri sau groase, au 
acoperit plăcile şi placardele eritematoase în 37 cazuri cu LEA, 5 cu LESa şi 55 cu 
LEC. Aceste aspecte trebuie evaluate cu prudenţă, existând riscul erorilor de 
diagnostic, atât cu unele dermatoze cu eritem şi fără scuame, cât şi cu unele 
afecţiuni eritemato-scuamoase. 

În timp, s-au instalat leziuni atrofo-cicatriceale în centrul plăcilor 
eritematoase cu evoluţie îndelungată sau în multiple pusee. Astfel de leziuni au 
dezvoltat aproape jumătate din cazurile de LES şi 68,25% dintre cele cu LEC. 

Eritemul a afectat o suprafaţă redusă în LEA, 84,9% dintre pacienţi având 
afectată mai puţin de 20% din suprafaţa corporală. 85,71% dintre bolnavii cu LESa 
au avut leziuni eritematoase extinse, peste 30% din suprafaţa corpului. 74,28% 
dintre cazurile de LEC au avut plăci sau placarde eritematoase limitate la mai puţin 
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de 10% suprafaţă corporală, iar 97,14% din LEC au afectat mai puţin de 20% 
suprafaţă corp. Cazul de LE indus de medicamente a avut eritem localizat pe o 
suprafaţă limitată (pomeţi), mai mică de 10%. 

Eritemul a avut o intensitate crescută în 47,17% dintre cazurile cu LEA, 
50% LESa, în cele 2 cazuri cu LEC tumidus şi cazul cu LE indus medicamentos. 
Majoritatea cazurilor de LEC (71,43%), 15,09% dintre cele cu LEA şi 2 pacienţi cu 
LEC profund au manifestat eritem de intensitate scăzută. 

Eritemul foarte intens a fost prezent doar în 11,32% dintre pacienţii cu 
LEA şi în 14,28% LESa. 

Eritem violaceu au prezentat: 26,42% cazuri LEA, 28,57% LESa, 6,35% 
LEC şi 2 cazuri cu LEC profund. 

83% dintre cazurile cu LEA, 57,14% LESa şi 88,57% LEC au prezentat 
eritem facial. În LEA şi LEC leziunile cutanate au afectat în special ariile expuse la 
soare, în timp ce 100% LESa a avut leziuni în jumătatea superioară a corpului, iar 
57,14% cazuri cu LESa chiar şi la membrele inferioare. 

În LEA, eritemul a fost situat pe ariile expuse la soare (faţă 83%, decolteu 
30,18%, faţa dorsală a mâinilor 30,18%, membre superioare 37,73%, scalp 
9,43%, pavilioanele urechilor 7,54%). Doar în 30,18% cazuri eritemul a fost extins 
şi la nivelul trunchiului, iar în 26,42% cazuri şi la membrele inferioare, fiind în 
marea majoritate, leziuni reduse ca număr. 26,42% dintre pacienţii cu LEA au avut 
eritem palmar şi plantar, ca semn al afectării sistemului vascular. Semimucoasele 
buzelor au prezentat eritem, eroziuni sau leucoplazie în 15,09% cazuri LEA. 

La pacienţii cu LESa, ariile cutanate cu aspect poikilodermic au fost 
extinse, pe trunchi (71,42% cazuri), faţă (57,14%), membre superioare (85,71%), 
feţe dorsale ale mâinilor (57,14%), membre inferioare (57,14%), decolteu 
(42,86%), palme şi plante (42,86%), scalp, pavilioane şi cervical (28,57%). Leziuni 
erozive şi/ sau eritematoase au prezentat 28,57% cazuri. 

Zonele eritematoase în LEC au fost reduse, ca număr şi dimensiuni. 
Majoritatea cazurilor au prezentat eritem facial (88,57%). Plăci eritematoase au 
mai fost localizate pe: trunchi (31,43% cazuri), membre superioare (28,57% 
cazuri), scalp (27,14% cazuri), decolteu (21,43% cazuri), feţe dorsale ale mâinilor 
şi urechi (câte 18,57% cazuri), membre inferioare (6 cazuri, dintre care 4 cu LEC 
profund localizat doar la membrele inferioare şi fără leziuni faciale). 2 cazuri de 
LEC au avut plăci eritematoase la nivelul organelor genitale externe, iar 7 cazuri 
(10%) pe semimucoasele şi mucoasele buzelor. 

Eritemul a fost însoţit de edem în 43,40% cazuri cu LEA, în 57,14% LESa, 
25,40% LEC, câte 2 cazuri LEC profund şi tumidus (acestea din urmă având 
leziunile infiltrate). Edemul nu a fost prezent în cazul LE indus de medicamente. 

Simptomatologia subiectivă a constat din prurit, usturime, durere, senzaţie 
de căldură locală şi parestezii, şi a afectat 28,30% cazuri cu LEA, 14,28% cazuri 
cu LESa şi 22,86% cazuri cu LEC. 
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Pacienţii cu LEA au prezentat în 71,70% cazuri eritem de centrifug, 
frecvenţa mare a acestui tip de eritem în LEA fiind în concordanţă cu datele din 
literatura de specialitate. 

Eritemul inelar a fost prezent la 85,71% LESa, iar forma papulo-
scuamoasă, cu leziuni de tip psoriaziform la un singur caz de LESa (14,28%). 

Eritemul discoid a fost întâlnit frecvent (88,89%) la pacienţii cu LEC, restul 
de 11,11% prezentând forma centrifugă („fluture”). 

În cazurile de LEC profund, eritemul a îmbrăcat aspect centrifug în 80% 
cazuri, iar în 20% cazuri a fost discoid. LEC tumidus au manifestat 2 cazuri, unul 
cu eritem centrifug şi altul cu eritem discoid, iar cazul de LE indus medicamentos 
a fost cu eritem centrifug. 

Alte leziuni cutanate şi mucoase, cu excepţia eritemului, scuamei şi 
atrofiei, au fost variabile ca număr şi intensitate în diferitele forme clinice ale bolii. 
La pacienţii cu LEA pe primul loc au fost leziunile reziduale hiper/ hipopigmentare 
(26,41%), urmate de telangiectazii, eroziuni, ulceraţii şi fisuri acoperite cu cruste 
(18,87%). 15,09% cazuri LEA au prezentat papule/ noduli eritematoşi, iar 9,43% a 
fost procentul pacienţilor afectaţi de alopecie, respectiv de acrocianoză. 3 cazuri 
LEA (5,66%) au manifestat fenomen Raynaud cu ulceraţii mici pe pulpele 
degetelor, câte 2 cazuri LEA (3,77%) leucoplazie şi, respectiv, manifestări 
unghiale (unghii friabile, mate, cu modificări de culoare, striaţii longitudinale, 
hiperkeratoză a patului unghial şi onicoliză parţială), iar câte 1 caz: livedo 
reticularis, leziuni purpurice, xeroză cutanată. La pacienţii cu LESa pe primul loc 
au fost leziunile reziduale hiperpigmentare/ hipopigmentare (71,43%), urmate de 
telangiectazii pe obraji, papule sau noduli eritematoşi, eroziuni, ulceraţii şi fisuri 
acoperite cu cruste (câte 28,57%). Câte 1 caz de LESa (14,28%) a prezentat: 
leziuni purpurice, leziuni verucoase, hiperkeratozice, acrocianoză, leucoplazie, 
degete efilate, hipopilozitate, eczematizare şi, respectiv, manifestări unghiale 
(unghii friabile, mate, cu modificări de culoare, striaţii longitudinale, hiperkeratoză 
a patului unghial şi onicoliză parţială). La pacienţii cu LEC, leziunile cutanate şi 
mucoase asociate eritemului, scuamei şi atrofiei au fost în număr şi intensitate mai 
mare, probabil şi din cauza evoluţiei îndelungate, fără manifestări la alte organe şi 
sisteme, care nu au dat pacienţilor motive de îngrijorare. Pe primul loc au fost, de 
asemenea, leziunile reziduale hiperpigmentare/ hipopigmentare (25,71%), urmate 
de alopecie (20%) papule sau noduli eritematoşi, iar în cazurile de LEC tumidus, 
chiar plăci eritemato-edematoase cu dezvoltare în profunzime (18,57%), apoi de 
eroziuni, ulceraţii şi fisuri acoperite cu cruste (12,86%), Telangiectaziile pe pomeţi 
şi manifestările unghiale (unghii friabile, mate, cu modificări de culoare, striaţii 
longitudinale, hiperkeratoză a patului unghial, onicoliză parţială, platonichie şi 
perionixis) au apărut în 10% şi, respectv, 8,54% cazuri LEC. 7,14% cazuri LEC au 
prezentat fenomen Raynaud cu ulceraţii mici pe pulpele degetelor, iar 4,82% a fost 
procentul pacienţilor cu leucoplazie. Câte 2 cazuri cu LEC (2,86%) au manifestat 
hiperkeratoză palmo-plantară şi, respectiv, leziuni verucoase, hiperkeratozice, iar 
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câte un caz de LEC au prezentat şi: livedo reticularis, limbă scrotală, xeroză 
cutanată. 

Simptomele generale au fost prezente la 100% pacienţi cu LEA şi au 
constat din: stare generală alterată, astenie, fatigabilitate, anorexie, scădere în 
greutate, febră sau stare de subfebrilitate. Manifestările musculare au fost 
(39,62% LEA): mialgii, atrofie musculară, hipotonie, hipokinezie, scăderea forţei 
musculare, iar manifestările osteo-articulare (75,47%): poliartralgii, osteoporoză, 
deformări articulare. Manifestările renale caracteristice nefropatiei lupice au fost 
evidenţiate la 30,18% LEA, iar manifestările cardiovasculare (39,62% LEA) au fost 
reprezentate de: pericardită, miocardită, ICC globală, extrasistole, tahicardie, 
insuficienţă mitrală, cardiomiopatie dilatativă, fibrilaţie atrială cronică, accident 
vascular ischemic, HTA). În cazul afectării renale şi cardiovasculare, leziunile 
microscopice constatate la examenul anatomo-patologic sunt în discordanţă cu 
manifestările clinice sărace.

42, 85 
Manifestările respiratorii (pleuro-pulmonare, tuse 

neproductivă, dispnee, raluri bronşice, sibilante şi ronflante) au fost prezente în 
24,53% LEA, iar manifestările neuro-psihice (18,87% LEA) au constat din: 
polineuropatie, sindrom nevrotic, tulburare depresivă reactivă, parestezii, astenie 
psihică, tulburări de memorie, nevralgii, obnubilare. Nici un caz de LEA nu a 
debutat prin manifestări pleuro-pulmonare. Manifestările gastro-intestinale au 
apărut la 11,3% cazuri LEA şi au reprezentat: anorexie, greaţă, vărsături, disfagie 
pentru solide şi lichide, dureri abdominale, diaree, perforaţie intestinală. 
Manifestări hematologice (anemie, leucopenie, limfopenie, bicitopenie, 
trombocitopenie, pancitopenie) au prezentat 30,19% LEA, iar tulburări ale ţesutului 
reticuloendotelial (adenopatie, hepato-splenomegalie) - 7,55% LEA, în timp ce 
manifestări ORL (hipoacuzie bilaterală) - doar 1 caz cu LEA. Tulburările endocrine 
au constat din: hipotiroidie (2 cazuri LEA), insuficienţă ovariană şi ovare 
polichistice, manifesatate prin: sângerări intermenstruale şi cicluri menstruale 
neregulate (5 cazuri cu LEA). 

În LESa au fost prezente manifestări uşoare la mai multe organe şi 
sisteme, în evoluţia cazurilor urmărite, dar gravitatea afectării acestora nu a 
egalat-o pe cea din cazurile cu LEA. Totuşi, 5 dintre pacienţii cu LESa (71,43%) au 
fost internaţi frecvent în scopul evaluării periodice a stării de sănătate şi a 
monitorizării terapeutice. Constatarea frecvenţei crescute a acestor recăderi 
impune investigaţii suplimentare şi necesită evaluări corespunzătoare. Nici unul 
dintre cazurile LESa nu a prezentat manifestări renale şi nici tulburări endocrine. 

Semnele şi simptomele manifestate de pacienţii cu LEC au fost atent 
notate şi investigate paraclinic corespunzător. Acestea au determinat medicul 
curant, după 4-14 ani de urmărire, să includă în forma clinică de LESa sau LEA 6 
cazuri de LEC. Alte 38 cazuri au prezentat: simptome generale (stare generală 
alterată, facies congestiv, astenie, fatigabilitate, inapetenţă, scădere ponderală, 
subfebrilitate, transpiraţii nocturne), manifestări neuro-musculare (adinamie, 
mialgii, cefalee, vertij, tulburări de memorie, junghi toracic, nevralgii), osteo-
articulare (poliartralgii, deformări articulare), pleuro-pulmonare (pahipleurită, 
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dispnee, raluri bronşice), cardio-vasculare (fibrilaţie atrială, HTA), ORL 
(hipoacuzie, acufene), digestive (dureri abdominale, disfagie pentru solide şi 
lichide, diaree, tranzit încetinit, hepatomegalie), adenopatie. Toate manifestările de 
mai sus au fost atribuite bolilor asociate LEC şi fără importanţă în evoluţia bolii 
lupice. 

 

I.3.5. Asocieri ale LE cu manifestare cutanată cu alte afecţiuni 
Afecţiunile cutanate asociate LEA au fost afte bucale, eritem polimorf, 

sclerodermie în bandă, scabie (câte 1 caz), alergii cutanate: urticarie, prurigo (4 
cazuri), iar cele asociate LEC au fost: psoriazis gutat, alopecia areata, urticarie şi 
scabie (câte 1 caz), LESa i s-a asociat dermatita seboreică şi scabia (câte 1 caz). 

Bolile osteo-articulare asociate LEA şi LEC: poliartrita cronică evolutivă, 
coxartroza, discopatia lombară, gonartroza, poliartrita reumatoidă, RAA şi cronic. 

Afecţiunile renale au fost asociate numai LEA: pielonefrită, IR uremică, 
boală renală cronică stadiul IV, litiază renală. 

Bolile vasculare, datorate terenului sau vârstei avansate, au fost asociate 
LEA în 7 cazuri, iar LEC doar în 2 cazuri: insuficienţă venoasă cronică, varice, 
ulcer varicos, hemoroizi, poliangeită, tromboflebită. 

Obezitatea a fost prezentă la 2 pacienţi cu LEC şi câte 1 cu LEA şi LESa. 
Alţi 2 bolnavi cu LEC au manifestat spasmofilie. 

Un caz cu LEA a fost diagnosticat şi cu fibrom uterin, iar un caz cu LEC şi 
neoplasm de col uterin a dezvoltat un carcinom scuamocelular pe una dintre 
leziunile eritematoase caracteristice LE, deşi până la această dată LE nu este 
considerată afecţiune precarcinomatoasă. 

Asocierea acestor boli explică vulnerabilitatea particulară a ţesutului 
conjunctiv la bolnavii cu LE. 

 

I.3.6. Profilul biologic al bolnavilor urmăriţi 

I.3.6.1. Modificări hematologice 

În cazuistica luată în studiu s-a constatat prezenţa anemiei la 31,30% LE, 
52,83% LEA, 28,57% LESa şi 15,71% LEC. Conform clasificării anemiilor după 
numărul de hematii sau cantitatea de hemoglobină, 28,57% LESa şi 15,71% LEC 
aveau anemie uşoară, 24,53% LEA anemie severă şi 28,30% LEA anemie uşoară. 

Leucopenia a fost prezentă la 25,19% LE, 43,40% LEA, 28,57% LESa şi 
11,43% LEC. Leucopenia apare în LE cu atingere sistemică, fiind rar remarcată în 
LEC cutanat fără modificări sistemice.

450, 520, 960, 1053
 Modificările formulei 

leucocitare, frecvente mai ales în LEA, sunt: eozinofilie, polinucleoză şi 
limfopenie.

450, 520, 1053
 Limfopenia, cu valori < 1500/mm

3
, a fost prezentă la 10,68% 

LE, 15,09% LEA, 42,86% LESa şi 4,28% LEC. Limfocitoza a fost constatată la 1 
pacient cu LESa. 

Trombocitopenia, cu valori < 150.000/mm
3
, s-a constatat doar la 5 dintre 

bolnavii cu LEA studiaţi. Un caz LESa a prezentat un număr al trombocitelor 
sangvine la limita inferioară a valorilor normale. 
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Marker al afecţiunilor sistemice, VSH crescută a fost întâlnită la 77 
pacienţi cu LE, din care 38 cu LEA (71,70% din LEA), 3 cazuri cu LESa (42,86%) 
şi la 36 pacienţi (51,43%) cu LEC în puseele de evoluţie ale bolii. Se observă că 
această modificare apare într-o proporţie mare în rândul bolnavilor cu LE, 
indiferent de forma clinică. Desigur, VSH crescută nu este specifică bolilor de 
sistem, fiind înregistrată şi în cazul reacţiilor inflamatorii, afecţiunilor degenerative, 
neoplaziilor, infarctului miocardic etc, dar la bolnavii luaţi în studiu a fost exclusă 
altă cauză decât LE. Valorile VSH au fost mai mari în cazul pacienţilor cu LE cu 
formele LEA şi LESa decât în puseele evolutive ale LEC. 

 

I.3.6.2. Modificări imunologice 

Modificările imunologice au interesat 43 cazuri cu LEA, 4 LESa şi 36 LEC. 
Aceste rezultate nu sunt complet concludente deoarece, în anumite perioade de 
timp, laboratorul de analize al spitalului nu a avut substanţele necesare prelucrării 
probelor biologice în vederea studiului tuturor acestor modificări. Deci rezultatele 
de laborator privind aceste manifestări nu vor fi analizate statistic, pentru a nu crea 
teorii false în ceea ce priveşte răspunsul imunologic la pacienţii cu LE studiaţi. 
Procentele menţionate sunt obţinute exprimând numărul rezultatelor pozitive 
raportate la numărul de pacienţi la care s-au lucrat probele biologice. 

Ac serici, prezenţi în titru mare la 22 pacienţi cu LEA, au fost negativi în 18 
cazuri LEA, iar 13 cazuri nu au fost investigate în acest sens. 

Cel mai frecvent au fost prezenţi ANA în titru mare (27,50% din cazurile 
LEA investigate). Când ANA au fost singurii Ac decelabili, pacienţii cu LEA au 
prezentat caracteristici ale LE şi ale afecţiunilor instalate ca rezultat al terapiei 
imunosupresive de lungă durată (candidoză bucală, infecţii bacteriene cutanate, 
pitiriazis versicolor, gastrită, ulcer duodenal, vaginită candidozică, cervicită, HTA, 
glaucom cortizonic bilateral, osteoporoză cortizonică). 

Într-un caz cu LEA, feminin, în vârstă de 3 ani, cu fatigabilitate şi astenie 
marcată, cu diaree şi hepatomegalie, prezenţa ANA a fost asociată cu prezenţa Ac 
anti-ADNdc (61,9UI/ml), celulele lupice, Ac anti-Ro şi Ac anti-La fiind absenţi. Un 
alt caz feminin, în vârstă de 25 ani, cu stare generală alterată, subfebrilitate, 
artralgii la nivelul articulaţiilor mâinilor şi hepatită activă, prezenţa ANA în titru de 
1/40 a fost asociată cu prezenţa Ac anti-ADNdc (642UI/ml), Ac anti-Ro (18,6UI/ml) 
şi Ac anti-La (15,2UI/ml). 

Dintre cele 8 cazuri cu LEA şi Ac anti-ADNdc prezenţi în titru crescut, 6 au 
avut doar Ac anti-ADNdc modificaţi, iar 4 dintre aceşti pacienţi au acuzat artralgii, 
asociate sau nu cu tumefacţii articulare, osteoporoză. 

Un caz de LEA (FO: 33227/2005), NM, feminin, în vârstă de 25 ani, cu 
fotosensibilitate crescută, cu o evoluţie de 8 luni, la care faringita streptococică 

(exudat faringian: steptococ -hemolitic) şi clearance-ul creatininei de 170ml/min 
sunt singurele manifestări extracutanate, prezenţa Ac anti-ADNdc (25,9UI/ml) a 
fost asociată cu Ac anti-La (23,1UI/ml), şi Ac anti-Sm (25,6UI/ml), în timp ce ANA, 
celulele lupice, Ac anti-Ro şi Ac anti-Jo-1 au fost absenţi. Unele studii afirmă că Ac 
anti-Jo-1 sunt absenţi în LES.

26
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Prezenţa concomitentă a Ac anti-Ro şi anti-La în 4 cazuri LEA au coincis 
cu o fotosensibilitatea crescută,

37
 şi pot fi corelaţi cu tahicaridia sinusală prezentă 

în unul dintre aceste cazuri.
229

 În acest din urmă caz, AA-R, feminin, în vârstă de 
35 ani, cu LES (FO: 13401/2005), cu o evoluţie a bolii de 4 ani, la care se 
asociază tahicaridie sinusală şi spondiloză dorso-lombară, prezenţa Ac anti-Ro în 
titru mare (139,7UI/ml) a fost concomitentă cu titrul crescut al Ac anti-ADNdc 
(85,6UI/ml), Ac anti-La, Ac anti-Sm, IgG, IgA şi IgM, în timp ce fracţiunea C3 a fost 
scăzută (34mg%), iar ANA şi celulele lupice negative, ceea ce ne permite să 
presupunem o importantă dezordine imunologică. 

Unui caz de LES (FO: 7925/2006), GA, feminin, 50 ani, cu o evoluţie de 
19 ani, care a prezentat titruri mari ale ANA (150UI/ml), Ac anti-La (135UI/ml), CIC 
(584U), în timp ce Ac anti-Ro şi fracţiunea C3 au avut valori normale, iar Ac anti-
ADNdc au fost absenţi, i s-au asociat HTA esenţială şi hemangiom hepatic. 

Cele 3 cazuri de LEA cu Ac anti-Sm prezenţi în titru semnificativ au acuzat 
cefalee moderată sau intensă. Unul dintre aceste cazuri, IV (FO: 37986/2004), 
masculin, cu debut la 41 ani, cu leziuni lupice pe scalp, trunchi şi membre, cu 
astenie marcată, fatigabilitate, artralgii, inapentenţă, cefalee, parestezii, febră, 
dispnee, dureri abdominale spontane difuze, hepatomegalie, manevra Murphy 
pozitivă, a prezentat paraclinic o anemie marcată (hematii = 2.630.000/mm

3
, şi 

hemoglobina = 7,3g%), VSH = 110mm/h şi Ac anti-Sm = 134,4UI/ml, iar ANA şi 
celulele lupice au fost absente. Acest pacient a fost investigat şi diagnosticat cu 
anemie, fibroză pulmonară bilaterală, emfizem pulmonar, boală polichistică 
hepato-renală, polineuropatie. Unii autori afirmă că Ac anti-Sm apar în cazul 
afectării uşoare a SNC şi în tulburări renale.

10
 

Pacienta cu LES (FO: 1326/1996), FS-G, în vârstă de 27 ani, cu o evoluţie 
a bolii de 2 ani, care a avut Ac antimitocondriali prezenţi (1/80), concomitent cu 
anemie, eozinofilie (10%), VSH crescut (90mm/h), celule lupice prezente şi 
creşterea titrului IgG (1884mg%), IgA (896mg%) şi a C seric (600mg%), a avut 
absenţi ANA, Ac antimuşchi neted şi Ac antivas. Investigarea completă a acestui 
caz nu a putut evidenţia asocierea Ac antimitocondriali cu scleroza multiplă sau cu 
hepatita lupică aşa cum susţin datele din literatură.

136,143
 Din antecedentele 

personale patologice, reţinem: 2 sarcini oprite în evoluţie, cu făt mort la termen şi, 
respectiv, în luna a 5-a de sarcină şi anemie autoimună, cu Ac la rece. 

Ac serici prezenţi în titru semnificativ la 2 pacienţi cu LESa, au fost 
negativi în 2 cazuri LESa, iar 2 cazuri nu au putut fi investigate în acest sens. 

Cazul de LESa (FO: 1120/1995), HI, masculin, 38 ani, cu ANA cu titru 
moderat crescut, a avut o evoluţie de 15 ani, cu fotosensibilitate marcată a 
leziunilor cutanate eritematoase, edematoase şi cu scuame aderente, de tip 
psoriaziform, cu eroziuni acoperite cu cruste, localizate pe faţă, buze, trunchi şi 
antebraţe, asociată cu astenie, artralgii, dispnee, epigastralgii, cefalee intensă, 
somnolenţă. Paraclinic, acest pacient a mai prezentat creşteri ale: VSH 
(110mm/h), IgG (2320mg%), IgM (464mg%), celule lupice prezente, scăderea 
fracţiunii C3 (48mg%), în acelaşi timp cu absenţa Ac anti-ADN, Ac antimuşchi 
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neted şi Ac antivas. A fost diagnosticat şi cu: pleurezie fibrinoasă, BPOC, hepatită 
cronică, hemangiom hepatic. 

Cazul LESa (FO: 35291/2005), CV, masculin, 61 ani, cu debut în urmă cu 
8 ani, cu Ac anti-ADNdc prezenţi în titru crescut (84,8UI/ml), asociat cu creşterea 
VSH (58mm/h), IgG (1884mg%), IgM (360mg%), IgA (436mg%), celule lupice 
prezente, dar ANA, Ac anti-Ro şi Ac anti-La absenţi, a prezentat leziuni cutanate 
eritemato-scuamoase, de tip inelar pe faţă, scalp, cervical, trunchi şi braţe, iar ca 
manifestări extracutanate: poliartralgii, hemipareză stângă, hipoacuzie bilaterală 
moderată, infarcte cerebrale lacunare multiple, prin leziuni vasculitice, fiind 
diagnosticat concomitent cu: dermatită seboreică, HTA, cardiopatie ischemică 
cronică dureroasă, hipercolesterolemie, sindrom piramidal stâng post-AVC 
ischemic, tulburare afectivă depresivă, contractură Dupuytren. În literatură Ac anti-
ADNdc sunt consideraţi markeri ai activităţii sistemice în LE, unele subgrupe 
generând modificări vasculare

204, 213
 şi fiind frecvent însoţiţi de creşterea Ac de 

clasă IgM anti-ADNdc şi creşterea Ac de clasă IgG anti-ADNdc. Creşterea Ac de 
clasă IgM anti-ADNdc nu este asociată cu manifestări clinice specifice.

211
 

Ac serici au fost prezenţi cu titru semnificativ crescut la 5 pacienţi LEC, 
negativi în 34 cazuri LEC, iar 31 cazuri nu au putut fi investigate în acest sens. 

ANA au fost prezenţi în titru semnificativ la 3 pacienţi cu LEC, fără a fi 
asociaţi cu afectare renală. 

Un caz cu LEC (FO: 9361/2006), SM, masculin, 47 ani, cu ANA pozitivi 
(47,8UI/ml) şi celule lupice absente, fără alte modificări paraclinice notabile, a avut 
şi alte boli asociate: ulcer gastric cu hemoragie digestivă superioară, colecistopatie 
cronică alitiazică şi hepatită virală cronică cu virus C. 

Unui alt caz cu LEC (FO: 2169/2006), FL, feminin, în vârstă de 44 ani, cu 
titru crescut al ANA (150UI/ml) şi Ac anti-ADNdc (67,4UI/ml) şi un VSH crescut 
(36mm/h), s-au asociat următoarele afecţiuni: ulcer gastro-duodenal, litiază biliară 
şi renală bilaterală şi HTA. 

Al treilea caz cu LEC (FO: 360/2006), GR, feminin, de 50 ani, cu ANA 
prezenţi în titru mare (71,3UI/ml), aparţine formei clinice LEC profund (paniculită 
lupică). În acest caz, Ac anti-ADNdc au fost negativi, iar semnele şi simptomele 
prezente nu au putut fi corelate cu LE, considerându-se că aparţin bolilor asociate: 
anemie carenţială, osteoporoză, cardiopatie ischemică nedureroasă, HTA gradul 
II, polineuropatie periferică, nodul tiroidian în lobul stâng. 

Cei 3 pacienţi cu LEC şi Ac anti-ADNdc prezenţi (94-125,5UI/ml) nu au 
avut afectare renală. Bolile asociate acestor cazuri au fost: anemia feriprivă, 
insuficienţa venoasă cronică clasă III CEAP, HTA, hepatită cronică persistentă, 
chist mamar drept, fibrom uterin, diabet zaharat tip II, infecţii urinare repetate. 

Cazul cu LE indus medicamentos de acidul valproic (FO: 19738/2006), 
HD-A, feminin, a manifestat o creştere uşoară a Ac anti-ADNdc (22,3UI/ml) şi 
severă a Ac anti-ADNmc (627,8UI/ml). Pacienta în vârstă de 1 an şi 5 luni, fără 
antecedente heredo-colaterale de LE, cu un hemangiom congenital laterocervical 
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drept, a avut un episod de laringită cu 1 lună în urmă pentru care a primit 
tratament cu acid valproic. 

Nivelul seric al CIC poate creşte în LES cu atingere renală. Determinarea 
CIC a relevat valori normale, chiar şi la pacienţii cu LEA şi manifestări clinice 
şi/sau paraclinice renale. Dintre cei 12 pacienţi cu LEA şi CIC crescute, doar 1 a 
prezentat concomitent fracţiunea C3 a complementului scăzută şi afectare renală. 
Pacienţii cu LESa (3 cazuri) sau LEC (6 cazuri) şi CIC crescute nu au avut semne 
sau simptome renale. Nu există o explicaţie adecvată pentru aceste aspecte 
particulare, discordante faţă de datele din literatura cercetată. 

Scăderea complementului seric total poate apărea în cazul LES şi a avut 
loc la 17 pacienţi cu LEA, 2 cu LESa şi 6 cu LEC. Scăderea valorilor acestei 
constante serice apare în special la cazurile de LE cu afectare renală, dar acest 
fapt nu a putut fi evidenţiat în cazurile studiate. Deşi acest parametru a fost relevat 
în cazurile noastre în absenţa afectării renale, pe viitor considerăm oportună 
efectuarea unei puncţii-biopsii renale, în eventualitatea decelării unor lezuni 
minime renale. 

În LES cu atingere renală ar trebui să se constate o scădere a fracţiunilor 
complementului seric (C5, C4, C3). În lotul studiat s-au constatat valori scăzute în 
17 cazuri LEA, în 2 cazuri LESa şi în 6 cazuri LEC. La pacienţii cu LEA şi 
manifestări renale (16 cazuri) valorile C3 au fost normale (14 cazuri) sau crescute 
(2 cazuri). Dintre pacienţii cu LESa cu valoare scăzută a C3, unul a prezentat 
manifestări clinice cardiace şi hepatice, iar celălalt manifestări pulmonare şi 
hepatice. 

Celulele lupice au fost prezente la 15 pacienţi cu LEA, 3 LESa şi 21 LEC, 
prezenţa lor constatându-se doar în perioada de activitate. În perioadele de 
remisiune şi la bolnavii aflaţi sub tratament specific, celulele lupice nu sunt 
prezente, spre deosebire de VSH care este în permanenţă accelerată, chiar şi 
după dispariţia semnelor clinice, permiţând aprecierea evoluţiei bolii lupice. 

Dintre cei 15 bolnavi cu LEA la care fenomenul lupic a fost prezent, 4 erau 
în perioada de debut (la stabilirea diagnosticului bolii), iar în celelalte 11 cazuri, 
celulele lupice au fost prezente după o perioadă de întrerupere a tratamentului 
general. Toate cele 3 cazuri de LESa au prezentat celule lupice în sângele 
circulant în timpul unui puseu evolutiv al bolii, fără ca acestea să fie decelabile la 
debutul bolii. Dintre cei 21 pacienţi cu LEC, 4 au manifestat fenomenul lupic la 
debutul bolii (3 cazuri LEC profund şi 1 caz LEC discoid al feţei), iar la 8 cazuri 
acesta a fost prezent doar în timpul uneia dintre recăderile bolii. 

Ig serice au valori crescute în LES. Dintre fracţiunile proteice imune ale -
globulinelor, obţinute prin imunoelectroforeză, mai importante pentru LE sunt IgG 
(cu origine limfoplasmocitară şi suport principal al Ac în organism), IgA (cu 
aceeaşi origine şi secretate prin sucuri digestive şi lacrimi) şi IgM (care predomină 
în lichidele intravasculare şi conţin în special Ac neinfecţioşi: aglutinine anti-Rh, 
aglutine la rece, properdină etc). IgD nu au activitate de Ac, iar Ig E (reagină) este 
prezentă în alergii. 
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La 31 dintre pacienţii cu LEA, 4 cu LESa şi la 23 cu LEC, Ig au avut valori 
crescute. Pentru fiecare caz LEA sau LESa au fost crescute valorile a cel puţin 
două categorii dintre Ig A, G şi M. 

În cazul pacienţilor cu LESa, s-au constatat valori crescute ale IgG 
concomitent cu IgM în toate cele 4 cazuri investigate, 3 dintre acestea fiind 
asociate şi cu creşterea IgA. 

Dintre cei 23 pacienţi cu LEC, 19 au avut valori crescute ale IgG, asociate 
cu creşteri ale IgA sau IgM. În 47 cazuri LEC nu au existat modificări ale Ig. 

Reacţiile serologice pentru sifilis au fost slab pozitive în 3 cazuri LEC. 
Doar pacienta LV, de 68 ani, cu 1 an de evoluţie a LEC (FO: 509/2005), a 
prezentat RPR slab pozitiv şi TPHA pozitiv (++) şi a fost diagnosticată cu sifilis 
latent recent. La alte 2 cazuri: o pacientă LV, de 43 ani, cu LEC (FO: 11255/2005) 
evoluând de 1 an, care a manifestat RPR fals slab + şi un bărbat, IG, de 71 ani, cu 
LEC discoid fix (FO: 24583/2001) evoluând de 16 ani, care a avut TPHA fals +, 
testele au fost negative după repetare la 3 zile, ceea ce a exclus diagnosticul de 
sifilis. Toate celelalte 129 cazuri investigate au avut reacţiile VDRL, RPR sau 
TPHA negative. 

FR seric şi reacţia Waaler Rose sau reacţia latex au fost pozitive la 3 
pacienţi LEA şi 1 caz LEC. 

 

I.3.6.3. Modificări biochimice 

Valoarea proteinelor totale serice a fost crescută (94,1 g/l) la un pacient cu 
LEA şi a fost normală pentru celelalte cazuri, indiferent de forma clinică a LE. 

Raportul serine/ globuline a fost < 1 (inversat) în 11 cazuri LEA, 4 cu LESa 
şi 2 cu LEC. 

Electroforeza proteinelor serice a fost făcută la toţi pacienţii studiaţi, dar 
valori anormale ale acesteia s-au găsit doar la 17 cazuri LEA, 4 LESa şi 3 LEC. 

Albuminele serice au avut valori scăzute la câţiva pacienţi: 10 cu LEA 
(18,87%), 4 cu LESa (57,14%) şi 1 cu LEC (1,43%). La o pacientă cu LEA s-au 

constatat valori crescute ale serinelor şi valori scăzute ale -globulinelor, situaţie 
inversă faţă de ceilalţi pacienţi cu LES investigaţi. 

1-globulinele au avut valori crescute la 10 bolnavi cu LEA, 4 cu LESa şi la 

3 cu LEC. O pacientă cu LEA a prezentat o valoare a 1-globulinelor la limita 
inferioară a normalului. Un pacient cu LESa a avut o valoare mult crescută 

(10,2%) a 1-globulinelor şi a celorlalte globuline: 2 (14,3%),  (16,4%),  
(24,6%), concomitent cu scăderea serinelor (34,5%). 

2-globulinele au fost crescute în 3 cazuri de LEA (5,66%), 2 cu LESa 
(42,86%) şi 2 cu LEC (2,86%). La celelalte determinări, pentru restul pacienţilor, 

valorile 2-globulinelor au fost normale. 

-globulinele au înregistrat valori scăzute la 7 pacienţi cu LEA (13,20%), şi 

la 1 cu LESa (14,28%). La un bolnav cu LEA valorile -globulinelor, 1-globulinelor 
şi serumalbuminelor au fost scăzute concomitent cu creşterea importantă a valorii 
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-globulinelor (32,03%). Un pacient cu LEC, a prezentat o valoare scăzută a -

globulinelor (6,8%), concomitent cu creşterea valorii -globulinelor (22,4%). 

-globulinele au avut o pondere ridicată în rândul proteinelor serice totale 
în toate determinările electroforetice, cu excepţia a 2 cazuri (1 LEA, 1 LESa) în 

care -globulinele au avut valori la limita inferioară a normalului. Cazul cu LEA şi 

valori scăzute ale -globulinelor a înregistrat concomitent o creştere a ponderii 

serumalbuminelor, iar în cazul cu LESa scăderea -globulinelor s-a asociat cu 

scăderi ale serumalbuminelor şi 1-globulinelor şi creşterea valorii -globulinelor. 
 

I.3.6.4. Examenele urinare 

Examenul sumar de urină a evidenţiat prezenţa glucozei în 1 caz LEA şi 1 
caz LESa (vârsta de 40, diabet zaharat non-insulino-dependent, glicemia 2,26g‰). 
Prezenţa albuminelor a fost evidenţiată în 7 cazuri LEA (toate cu semne clinice ale 
atingerii renale), 2 cazuri LESa şi 1 caz LEC (fără manifestări renale). 

Examenul sedimentului urinar a semnalat prezenţa hematuriei, 
leucocituriei microscopice, a cilindrilor (hematici, epiteliali), sărurilor amorfe 
(oxalaţi de calciu, carbonaţi de calciu etc). Numai la 2 bolnavi cu LEA, cu 
manifestări renale în antecedente, nu au fost constatate anomalii ale examenului 
sedimentului urinar în perioada de acalmie dintre recăderi, concomitent creatinina 
şi ureea serică având valori normale. Aceste aspecte reflectă probabil rezultatul 
eficienţei terapiei imunosupresive care a blocat evoluţia leziunilor renale, posibil de 
intensitate minimă. 

Hematuria microscopică a fost prezentă la examenul sumar de urină sau 
prin proba Addis în 18 cazuri de LE, hematiile fiind frecvente pe câmpul 
microscopic la 14 cazuri LEA cu manifestări renale, 1 cu LESa şi 3 cu LEC fără 
manifestare renală, în contextul altor afecţiuni asociate LE (pielonefrită, litiază 
renală, cistită). 

Leucocituria a fost înregistrată la 10 pacienţi cu LEA, 1 cu LESa şi 2 cu 
LEC. Într-un caz cu LEA, leucocituria a fost macroscopică, iar în alt caz s-a 
remarcat şi prezenţa unei flore microbiene bogate. Valori crescute ale leucocituriei 
microscopice au fost prezente în 5 cazuri LEA şi 1 cu LESa. 

Frecvenţa crescută a cilindruriei a fost constatată la 4 pacienţi LEA, 1 
LESa şi 2 LEC. Prezenţa sărurilor urinare a fost semnalată la 3 cazuri LEA şi 1 
LESa. 

În managementul bolii lupice sunt utile determinările creatininei şi ureei în 
ser şi urină, care cresc Creatinina în cazul în care se instalează atingerea renală 
cu evoluţie spre IR. La câte 3 cazuri de LEA şi, respectiv, LEC, la care nu s-au 
evidenţiat clinic tulburări ale funcţiei renale, uremia a prezentat valori crescute, 
creatinina fiind normală, având ca posibilă cauză un regim hiperproteic, catabolism 
proteic exagerat (stare febrilă, polinucleoză, VSH crescută). Creatinemia şi 
creatinuria au fost crescute la alte 4 cazuri, fără a se asocia nefritei lupice. 

 

I.3.6.5. Examenele biochimice complementare 
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Deşi valorile fibrinogenului seric au fost raportate constant crescute în LE 
în literatura studiată, acest aspect a fost surprins numai la 2 pacienţi în cazuistica 
noastră (1 LEA, 1 LESa), asociat în ambele cazuri cu VSH crescut (80 mm/h LEA 
şi 50 mm/h LESa). În cazul cu LESa s-a adăugat bilirubinemia crescută (6,2 
mg%), iar în cel cu LEA fenomen lupic şi PCR (3300 mg%), valori crescute ale 

IgG, C seric, 2 şi -globuline. PCR a fost prezentă (> 6 mg/l) la 7 bolnavi cu LEA, 
la 2 cu LESa şi la 1 cu LEC. PCR a avut valori mult crescute (330 mg/l), la un 
bolnav cu LEA, la care s-a constatat şi fibrinogenemie crescută. 

ASLO a depăşit 200UI/ml în 12 cazuri de LEA, 5 cu LESa şi 3 cu LEC. 
Crioglobulinele au fost prezente, cu titrul de 1/128 la un pacient, BR, 46 

ani, cu LEA (FO: 1853/1995). Frecvenţa apariţiei crioglobulinelor este mai mică în 
LES decât în LEC şi se presupune că ar avea o legătură cu instalarea sindromului 
Raynaud, care nu s-a manifestat la acest pacient. 

Dozările enzimatice ale transaminazelor glutamo-piruvică (TGP) şi 
glutamo-oxalacetică (TGO) au evidenţiat valori crescute ale TGP la 13,20% LEA, 
42,86% LESa şi 15,09% LEC, iar ale TGO la 9,43% LEA, 28,57% LESa şi 7,14% 
LEC. TGO şi TGP au depăşit 40 UI/l şi în cazul cu LE indus medicamentos. La 
pacienţii cu LEA şi cu valori crescute ale TGP şi TGO s-au înregistrat concomitent 

şi creşteri ale VSH, -globulinelor, IgG, Ig A, eozinofilelor şi au fost prezente 
celulele lupice în periferie. În unul din cazuri ANA au fost prezenţi cu titrul de 1/80, 
iar în altul au apărut manifestări musculare (mialgii) şi renale (oligurie, albumine 
prezente la examenul sumar de urină, hematii şi leucocite frecvente la examenul 
sedimentului urinar). Unul dintre pacienţii cu LESa (CV, 53 ani, FO: 23811/1997) 
prezenta o valoare uşor crescută a TGP, asociată cu fibrinogenemie şi 
bilirubinemie peste valorile normale. Aceste rezultate indică o posibilă afecţiune 
hepatică. Cel de-al 2-lea bolnav cu LESa (BV, 40 ani, FO:1022/1996) prezenta o 
valoare uşor crescută a TGO şi valori mari ale TGP (56-165 UI), concomitent cu 
hiperglicemie (2,26g‰), ca expresie a afectării hepatice cronice şi a diabetului 
zaharat tip II. Creşterea TGO poate fi datorată şi tulburării funcţionale miocardice 
de etiologie etilică. Un pacient cu LEC (TG, 35 ani, FO: 32967/2003) la care s-au 
înregistrat valori anormale ale transaminazelor nu a prezentat alte modificări 
asociate. Aceste anomalii enzimatice atrag atenţia asupra unei posibile afecţiuni 
hepatice sau renale şi impun o monitorizare mai atentă a tratamentului. De altfel, 
la un caz cu LEC (RV, masculin, 58 ani, 367/1996) la care s-au găsit valori 
crescute ale TGP şi TGO s-a constatat şi hepatomegalie. În alt caz cu LEC (MV, 
masculin, 45 ani, FO: 31265/1997) care a prezentat TGP crescută şi TGO cu 
valoare normală, au fost evidenţiate manifestări renale (loje renale dureroase, 
disurie). 

 

I.3.7. Explorări complementare în LES 
ECG a evidenţiat modificări (BRD, tahicardie sinusală, fibrilaţii atriale, 

aritmie extrasistolică, infarct miocardic, cardiomiopatie dilatativă, ICC, modificări 
ischemice de fază terminală) la 7 bolnavi cu LEA, 2 cu LESa şi 3 cu LEC.  
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Ecocardiografia a confirmat afectarea cardiacă (pericard parietal îngroşat, 
calcificare a inelului valvular mitral, regurgitare tricuspidiană, aspect de pericardită 
fibrinoasă, lichid pericardic) în 3 cazuri LEA, 1 LESa. 

Radiografia a relevat leziuni pulmonare (opacitate segmentară/ lobară, 
pleurezie, pahipleurită, emfizem, scleroemfizem, fibroză, tuberculoză), cardiace, 
vasculare (opacitate cardiacă, ştergerea arcurilor siluetei cardiace, ateromatoză 
aortică) sau osoase (spondiloză toracală etc) la 9 cazuri LEA, 1 LESa şi 9 LEC. 

Radioscopia baritată a fost efectuată în 7 cazuri, din care 5 (3 LEA, 2 
LEC) au prezentat modificări (relief gastric, bulb duodenal deformate, 
gastroduodenită). 

Bronhoscopia a fost indicată în urma unei radiografii neconcludente în 1 
caz cu LEA (AM, masculin, 66 ani), permiţând depistarea unei pneumonii 
bacteriene. 

Ecografia abdominală a precizat existenţa manifestărilor hepato-biliare 
(hepatomegalie, steatoză, hiperreflectivitate difuză, omogenă, nodul hiperecogen, 
colecist cu pereţi îngroşaţi), renale (imagini hiperreflectogene, cu con de umbră 
posterior, corespunzător litiazei renale) la 15 pacienţi LEA, 2 LESa şi 6 LEC. 

Examenul ORL a arătat modificări în 4 cazuri LEA, 1 LESa (congestie 
faringiană, hipoacuzie bilaterală, acufene, angină eritemato-pultacee, corn 
cutanat). 

Examenul oftalmologic a fost util (angiopatie HTA, cataractă cortizonică) în 
2 cazuri din lotul de pacienţi studiat (1 LESa, 1 LEC). 

Electromiograma a precizat o latenţă de apariţie a răspunsului reflex şi 
motor, concomitentă cu o viteză de conducere senzitivă scăzută, la 1 caz LEC şi 
sindrom polineuropatic, sindrom neurastenic şi spasmofilie. 

Informaţiile oferite de aceste ultime metode de investigaţie ne-a permis să 
confirmăm diferite atingeri organce din cadrul LES. 

 

I.3.8. Aspecte histopatologice în lotul studiat 

I.3.8.1. Microscopia optică 

Examenul histologic prin metode convenţionale, efectuat asupra pieselor 
de biopsie cutanată (76 cazuri), musculară (1 caz) sau ganglionară (1 caz), a 
confirmat diagnosticul clinic, aducând precizări aspura timpului evolutiv al leziunilor 
cutanate. Rezultatele obţinute fac obiectul unui studiu detaliat în această teză. 

I.3.8.2. Imunohistochimia 

Imunomarcarea cu cei 6 markeri utilizaţi a fost evidentă pe secţiunile 
alese pentru studiul IHC, rezultatele fiind prezentate amănunţit, separat. 

I.3.8.3. Imunofluorescenţa directă 
Examenul de IFD a relevat imagini cu depozite IgG dispuse liniar, în 

bandă, în lungul membranei bazale. Rezultatele IFD, de asemenea, sunt 
prezentate separat în teza de faţă. 

 

I.3.9. Consideraţii privind terapia LE cu manifestare cutanată 
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I.3.9.1. Tratamentul LEA cu manifestare cutanată la pacienţii studiaţi 

I.3.9.1.A. Tratament general al LEA 
Corticoterapia generală a fost medicaţia de primă intenţie în 49 cazuri LEA 

şi a remis puseul evolutiv fără nici o excepţie. La 98,45% LEA s-a administrat de la 
început δ-cortizon, în doză de atac 0,5-1,5 mg/kg corp/ zi, per os, în funcţie de 
gravitatea manifestărilor clinice şi paraclinice ale disfuncţiei diverselor organe şi 
sisteme afectate, doza fiind menţinută până la ameliorarea simptomelor, apoi 
redusă progresiv, cu aproximativ 5mg/ săptămână până la o doză de întreţinere, 
care a reprezentat cantitatea minimă administrată care controlează afecţiunea. 

Prednisonul a fost administrat concomitent cu protectoare gastrice, 
preparate de calciu, anabolizante şi KCl. În 1 caz, la care s-au asociat leziuni 
urticariene, s-a administrat hemisuccinat de hidrocortizon (50 mg/ zi, iv, 9 zile). În 
alte 2 cazuri s-a folosit un alt preparat de δ-cortizon: Soluprednol, iar în alte 2 
cazuri, Solumedrol, asociate, de asemenea, cu Dicarbocalm, Decanofort şi KCl. 
Metilprednisolonul, administrat parenteral, "în bolus" (1g în perfuzie iv de 30 min, 
câte 1 perfuzie/ zi, timp de 3 zile consecutiv), cu monitorizare ECG pentru evitarea 
instalării aritmiilor, nu a fost indicat la nici unul dintre pacienţi. 

Ca medicaţie citostatică imunosupresivă, azathioprina a fost administrată 
în asociere cu Superprednol, la 2 pacienţi cu LEA din acest lot, în unele pusee cu 
semne şi simptome grave şi refractare la tratamentul numai cu corticosteriod, 
scăzând astfel dozele fiecărui medicament asociat. 

Antimalaricele de sinteză (hidroxiclorochina) au fost administrate de primă 
intenţie la 4 cazuri LEA, dar rezultatele nesatisfăcătoare din 2 cazuri au determinat 
schimbarea conduitei terapeutice, cu instituirea corticoterapiei cu prednison. 

În alte 2 cazuri LEA, corticosteroizii administraţi sistemic au indus 
instalarea de reacţii adverse seminificative, care au justificat alegerea 
antimalaricelor de sinteză pentru continuarea tratamentului. 

Tratamentul LEA poate include şi alte medicamente (clofazimină, 

thalidomidă, sulfone, interferon -2A), asocierea plasmaferezei cu medicaţia 
corticosteroidiană sau imunosupresivă, cu citostatice (ciclofosfamida), dar în cazul 
lotului studiat nu s-a recurs la aceste metode. 

Tratamentul general a inclus şi medicamente necesare ameliorării altor 
boli sau simptome asociate LEA: AINS pentru manifestările articulare apărute în 
cadrul puseelor de exacerbare, antihipertensive, medicaţia pentru manifestări 
cardiace etc. 

Vitamina PP a fost administrată pentru rolul său fotoprotector. 

I.3.9.1.B. Medicaţia topică (locală) a LEA 
Tratamentul topic al LEA include corticosteroizi topici, corticosteroizi 

intralezionali, preparate fotoprotectoare (împotriva radiaţiilor ultraviolete A şi B). 
Corticoizii topici cu potenţă moderată au fost utilizaţi în LEA ca adjuvanţi ai 

corticoterapiei sistemice: methyl-prednisolonum aceponat (15 cazuri), 17-butirat 
hydrocortison (13 cazuri), flumetasonum (10 cazuri), hidrocortizon acetat (9 
cazuri), mometasonum furoate (9 cazuri), betametazonă dipropionat (3 cazuri), 
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clobetasol propionate (4 cazuri), triamcinolon acetonid (3 cazuri), clobetasolum (2 
cazuri), fluticasonum (1 caz), fără efecte secundare. În cazul unui eşec terapeutic, 
se pot folosi corticosteroizii topici cu potenţă mare, dar efectele secundare 
(hipertrichoză, telangiectazii, atrofie cutanată, dermatită rozaceiformă periorală, 
efecte sistemice după aplicare timp îndelungat pe suprafeţe cutanate întinse) apar 
mai repede, cu intensitate crescută. Pansamentele ocluzive cresc eficienţa 
corticosteroizilor. Corticosteroizii intralezionali nu au fost administraţi pacienţilor 
studiaţi. 

Preparatele fotoprotectoare topice, conţinând hidrochinonă (loţiune), oxid 
de titan, au fost indicate pacienţilor cu LEA. 

Crioterapia a fost aplicată la 2 pacienţi cu LES cu leziuni extinse, pentru a 
se limita evoluţia acestora. 

I.3.9.1.C. Tratamentul chirurgical al LES 
Transplantul de păr pentru alopecie, procedeele chirurgicale de 

îndepărtare a cicatricelor (excizia, dermabraziunea), chirurgia laser, autogrefele 
epidermice/ implantarea de pigment pentru hipopigmentaţia reziduală, "peeling"-ul 
chimic pentru hiperpigmentaţie, sunt metode de perspectivă, neaplicate pacienţilor 
cu LE studiaţi. 

I.3.9.1.D. Educaţia medico-sanitară a pacienţilor cu LEA şi prevenirea 

puseelor evolutive ale bolii: 
Educaţia pacienţilor a inclus discuţii despre evoluţia în timp şi prognosticul 

bolii, modalităţile de prevenire a puseelor de exacerbare: evitarea expunerii la 
lumina solară, folosirea fotoprotectoarelor dacă expunerea la soare este necesară, 
evitarea stresului fizic şi psihic, interzicerea consumului de medicamente care pot 
induce puseele evolutive ale LE. S-au precizat manifestările care sunt efecte 
secundare ale medicaţiei prescrise şi posibilele manifestări cauzate de boală. 
Psihoterapia a fost un adjuvant al tratamentului medicamentos. Repausul la pat în 
formele acute ale LE şi evitarea oricărui efort fizic, în special în timpul puseelor 
evolutive, au fost indicate. A fost recomandat machiajul corector cu preparate 
cosmetice. 

 

I.3.9.2. Tratamentul LESa la pacienţii studiaţi 

I.3.9.2.A. Tratament general al LESa 
Corticoterapia generală (asociată cu protectoare gastrice, KCl, calciu) a 

fost indicată ca primă alegere în 2 cazuri LESa, cu simptome generale şi 
manifestări extracutanate importante, cu doză de atac 30-75 mg/ zi, în funcţie de 
greutatea pacientului şi de gravitatea modificărilor clinice şi paraclinice, cu scădere 
progresivă a dozei după ameliorare, până la o doză de întreţinere minimă. 
Schema terapeutică a fost reluată de câteva ori în cursul evoluţiei bolii deoarece 
expunerea la soare sau întreruperea bruscă a corticoterapiei au declanşat câteva 
pusee evolutive. 

Iniţial s-a administrat corticosteroid topic (1 caz LESa) sau hidroxiclorochin 
per os (alte 2 LESa), dar evoluţia nefavorabilă a leziunilor cutanate şi a semnelor 
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şi simptomelor sistemice a determinat schimbarea conduitei terapeutice, instituind 
corticoterapie generală (Prednison, 1 mg/kg corp/zi şi scădere progresivă a dozei). 

2 cazuri LESa au beneficiat de terapie generală cu hidroxiclorochin (iniţial 
600-800mg/ zi, cu scădere treptată la doza de întreţinere de 200mg/ zi). Vitamina 
PP a fost administrată în 2 cazuri LESa (nu la pacientul cu diabet zaharat). 

Pentru manifestări articulare, 2 cazuri LESa au primit betamethazonă sau 
AINS (indometacinum). Manifestările cardiace (ICC, cardiomiopatie dilatativă şi 
fibrilaţie atrială) asociate unui caz LESa au necesitat administrare de digoxin, 
nitromint, aspacardin, dipiridamol şi furosemid. Un caz, cu uşoară HTA (posibil 
efect secundar al terapiei cu Prednison), a primit brinerdin şi nifedipin. 

Sulfonele (dapsona) nu au fost folosite. 

I.3.9.2.B. Medicaţia topică a LESa 
Tratamentul topic a fost asociat celui general în 6 cazuri cu LESa şi a 

inclus dermatocorticoizi şi ecrane fotoprotectoare. 
Un caz cu LESa a tratat maculele eritematoase fotosensibile, situate pe 

faţă, trunchi şi membrele superioare, după 2 ani de evoluţie, cu methyl-
prednisolonum aceponat topic, iniţial 2 aplicaţii/zi şi ulterior 1 aplicaţie/zi, care a 
determinat remisiunea eritemului pentru 5 luni. O reapariţie a leziunilor după 
expunere la soare, cu manifestări extracutanate semnificative a determinat 
instituirea terapiei generale cu Prednison 30mg/zi, cu scăderea treptată a dozei şi 
asociată cu medicaţie adjuvantă. Corticosteroizii topici administraţi pacienţilor cu 
LESa, cu rezultate satisfăcătoare, au fost: hydrocortisonum 17-butirat, 
hidrocortizon acetat, methyl-prednisolonum aceponat, mometasonum furoate 
(câte 3 cazuri), flumetasonum (2 cazuri), fluticasonum (1 caz), betametazonă 
dipropionat (1 caz). 

Pacienţilor cu LESa li s-a recomandat utilizarea regulată a 

fotoprotectoarelor topice care conţin oxid de titan.I.3.9.2.C. Educaţia medico-

sanitară a pacienţilor cu LESa şi prevenirea puseelor evolutive ale bolii: 
aceleaşi metode ca şi în cazul LEA. 

 

I.3.9.3. Tratamentul LEC la pacienţii studiaţi 

I.3.9.3.A. Tratament general al LEC 
13 cazuri LEC au primit antimalarice (9 - hidroxiclorochină, 3 - clorochin, 1 

- la debut hidroxiclorochin şi apoi clorochin), cu o evoluţie bună a bolii. 
Corticosteroizii au fost indicaţi de primă intenţie la 5 cazuri LEC (prednison 

- 3 cazuri, 30-60 mg/ zi; solumedrol - 1 caz; medrol - 1 caz). La 4 dintre cele 5 
paciente cu LEC profund a fost necesară terapia sistemică prednison. 

Azathioprina (50mg/zi) a fost administrată la o pacientă, în asociere cu 
solumedrol, pentru simptomatologie şi semne clinice polimorfe datorate bolilor 
asociate LEC (HTA, ulcer gastro-duodenal, litiază biliară şi renală bilaterală). 

I.3.9.3.B. Medicaţia topică a LEC 
Tratamentul topic al LEC a însoţit corticoterapia generală (5 cazuri) sau 

antimalaricele de sinteză (13 cazuri) sau a fost administrat singur (44 cazuri) şi a 
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rezolvat problemele cutanate, fără tratament general. Corticosteroizii topici au fost 
ungvente şi creme pentru leziunile cutanate: methyl-prednisolonum aceponat (19 
cazuri), hidrocortizon 17-butirat (17 cazuri), mometazonă furoat (15 cazuri), 
hidrocortizon acetat (14 cazuri), flumetasonum (13 cazuri), clobetasol propionate 
(5 cazuri), fluocinoloni acetonidum (4 cazuri), clobetasolum (2 cazuri), triamcinolon 
S (2 cazuri, dintre care 1 LEC bulos), fluocortolonum, betametazonă dipropionat  şi 
furoat de mometazonă soluţie pe mucoasa bucală (câte 1 caz). Tratamentul topic 
al LEC profund a însoţit corticoterapia generală în 4 cazuri, iar în 1 caz a ameliorat 
singur semnele cutanate: mometazonă furoat, pivalat de flumetazon, triamcinolon 
(câte 1 caz), hidrocortizon 17-butirat, methyl-prednisolonum aceponat (câte 2 
cazuri). Cazurile cu LEC tumidus au fost tratate cu hidrocortizon 17-butirat. 

Unui pacient cu LEC i s-au recomandat topic fotoprotectoare începând cu 
lunile de primăvară, aceasta fiind unica indicaţie terapeutică. Fotoprotecţia a fost 
recomandată tuturor pacienţilor cu LEC. 

Tratamentul leziunilor cronice a inclus aplicaţii de zăpadă carbonică (6 
pacienţi) şi electrocauterizarea (1 caz). 

I.3.9.3.C. Educaţia medico-sanitară a pacienţilor cu LEC şi prevenirea 

puseelor evolutive ale bolii: prin aceleaşi metode ca şi în cazul LEA. 
 

I.3.9.4. Tratamentul LE indus medicamentos a constat din renunţarea 
la administrarea acidului valproic şi aplicaţii locale de methyl-prednisolonum 
aceponat, apoi hidrocortizon 17-butirat. 

 

I.3.10. Evoluţia în timp a cazurilor urmărite 
Starea pacienţilor cu LE studiaţi s-a ameliorat, fiind externaţi cu leziunile 

cutanate şi mucoase în remisiune şi cu manifestările sistemice aflate sub control 
terapeutic, cu excepţia unui singur caz cu LEA care a decedat. 

Urmărirea pacienţilor cu LE studiaţi a inclus şi controale periodice ale stării 
de afectare a pielii şi altor organe şi sisteme, fără a necesita o internare în clinică. 
Totuşi acest studiu a vizat starea critică din viaţa pacienţilor cu LE şi anume 
internarea acestora în puseu acut, cu încercarea de a reechilibra organismul. 

Investigarea corectă şi completă a tuturor cazurilor a fost o încercare de a 
depista precoce semnele afectării unor organe sau sisteme, în vederea combaterii 
acestora. Diferitele teste exemplificate în teza de faţă au fost repetate la fiecare 
puseu, şi în funcţie de semnele clinice prezentate de către pacient. 

Supravieţuirea în rândul pacienţilor studiaţi (131 cazuri) pe o perioadă de 
11,5 ani, a fost de 99,24%. Rata de supravieţuire a cazurilor de LE este mult 
schimbată în prezent comparativ cu descrierile din literatura veche, datorită 
utilizării judicioase a medicaţiei imunosupresoare, a antibioticelor, medicamentelor 
pentru susţinerea funcţiilor: cardiacă, renală, hepatică, digestivă etc, precum şi a 
corticosteroizilor şi fotoprotectoarelor topice. 

Se observă o îmbunătăţire a calităţii vieţii prin medicaţia aleasă pentru 
tratament fiecărui caz în parte, la un moment dat, precum şi prin ajustarea 
continuă a conduitei terapeutice, de comun acord cu pacientul. 
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Rata de supravieţuire a pacienţilor cu LE, raportată la numărul de cazuri al 
fiecărei forme clince în parte este comparabilă pentru toate cele 3 forme clinice 
(LEA, LESa, LEC). 9,43% dintre pacienţii cu LES au avut o evoluţie a bolii de 21-
25 ani şi chiar 47 ani, în timp ce 18,57% dintre cazurle cu LEC 21-57 ani. 

Dezvoltarea unor reacţii adverse ale medicaţiei prescrise, a complicaţiilor 
LE survenite în timp, chiar şi sub un tratament corect urmat de către pacient, 
precum şi asocierea cu timpul a unei patologii independentă de boala de bază, au 
alterat calitatea vieţii pacientului. 

Complicaţiile cutanate iatrogene au inclus: edeme, acnee cortizonică (1 
caz LEA), dermatită seboreică (1 caz LESa), infecţii cutanate (5 cazuri LEA, 2 
LESa, 9 LEC), alergii cutanate (4 cazuri LEA, 1 LEC): urticarie, prurigo, 
dishidrozis, eczemă, leziuni purpurice; boli parazitare: scabie (1 caz LEA, 2 LESa); 
albirea părului (1 caz LESa tratat cu antimalarice de sinteză). 

Un caz cu LEC localizat la faţă, feminin, în vârstă de 76 ani, din mediul 
rural, cu debutul bolii la vârsta de 34 ani, a dezvoltat un carcinom scuamocelular 
pe centrul cu atrofie cicatriceală al placardului eritematos centrifug vechi. 

Evoluţia în timp a plăcilor eritematoase centrifuge sau discoide a fost spre 
remisiune completă pentru mulţi ani sau reapariţie în pusee, când factorii 
favorizanţi acţionând asupra pielii sau organismului, cu obţinerea unei ameliorări a 
leziunilor, fără dispariţia completă a eritemului. În oricare dintre formele clinice ale 
LE, în timp, aceşti din urmă pacienţi au dezvoltat pe suprafaţa eritemului o 
scuamă aderentă, cu prelungiri keratozice, înfundate în ostiumurile foliculare, iar în 
centrul leziunii eritematoase s-a instalat atrofia. Acestor leziuni caracteristice LE, li 
s-au adăugat leziunile hipocrome şi/ sau hipercrome reziduale. 

Complicaţiile osoase iatrogene, ca urmare a terapiei cortizonice sistemice, 
au constat din: osteoporoză cortizonică, cu fracturi multiple, coxo-femurale, de 
antebraţ, hernie de disc postcortizonică (7 cazuri LEA, 1 LESa, 2 LEC). 

Manifestările renale lupice au constat din: GN lupică, boală renală cronică 
stadiul IV, pielonefrită, IR uremică (8 cazuri LEA) şi au complicat tabloul clinic 
numai în cazurile LES. 

Complicaţiile cardiovasculare survenite ca urmare a evoluţiei LE sau ca 
reacţie adversă a medicaţiei au fost variate (cardiomiopatie ischemică cronică 
dureroasă şi nedureroasă, infarct miocardic, angină pectorală, BRD, 
cardiomiopatie dilatativă, fibrilaţie atrială, ICC clasă II-III NYHA, insuficienţă 
mitrală, pericardită fără lichid, valve mitrale redundante, cardiopatie hipertensivă, 
HTA cortizonică stadiul III etc) şi au afectat 7 pacienţi cu LEA, 5 LESa, 11 LEC şi 2 
LEC profund. 

Manifestările hematologice, adăugate la un moment dat în cursul evoluţiei 
LE au fost reprezentate de anemie secundară tratamentului, trombocitopenie, 
bicitopenie, pancitopenie şi au apărut la 6 cazuri din lotul studiat (5 LEA, 1 LEC). 
Crioglobulinemia semnificativă a fost decelată la un pacient cu LEA. 
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Afectarea hepatică şi biliară (hepatită cronică persistentă, hepatită activă, 
steatoză hepatică cronică cu ascită, colecistită cronică) a fost semnalată la 13 
cazuri cu LE (7 LEA, 1 LESa, 2 LEC). 

Manifestările digestive (complicaţii evolutive) au interesat 18 pacienţi (14 
LEA, 4 LEC): ulcer gastric/ duodenal, gastrită, stenoză pilorică, enterită 
cortizonică, enterocolită, stază gastrică, hemoragie digestivă superioară. 

Complicaţiile oftalmologice (cataractă subcapsulară posterioară bilaterală, 
cataractă cortizonică în evoluţie, glaucom cortizonic, sindrom Sjögren) au apărut la 
5 cazuri (3 LEA, 1 LESa, 1 LEC). 

Complicaţiile ORL nu au fost întâlnite la un număr impresionant de 
pacienţi, dar sunt invalidante: hipoacuzie bilaterală (1 LEC), otită cicatriceală, 
faringo-laringită acută cu pareză inflamatorie miopatică a corzilor vocale la 1 caz 
LESa. 

Manifestările neuropsihice (reacţie adversă sau complicaţie) sunt: tulburări 
neuropsihice, labilitate psihică, iritabilitate psihoemoţională, bradipsihie cu 
bradilalie, psihosindrom distimic, tulburări de memorie, tulburare psihică reactivă, 
polineuropatii, parestezii (6 pacienţi cu LEA, 2 LESa, 4 LEC). 

Hipercolesterolemia a fost singura tulburare metabolică înregistrată la 1 
caz cu LEA, după instituirea terapiei cu prednison. 

Complicaţiile pulmonare au inclus: pneumonii cu germeni banali, 
tuberculoză pulmonară fibronodulară apicală stângă, BPOC, scleroemfizem 
pulmonar (4 pacienţi cu LEA, 3 LESa, 5 LEC). 

Manifestările endocrinologice (complicaţii ale corticoterapiei generale) au 
fost: facies cushingoid şi hipercorticism exogen (4 pacienţi LEA, 2 LEC). 

Infecţiile cutanate şi extracutanate au ocupat o pondere importantă din 
patologia pacienţilor cu LE din cauza tratamentului imunosupresor de lungă 
durată, chiar şi în doze de întreţinere mici, care a favorizat grefarea unor germeni 
bacterieni, virali, fungici sau trecerea în stare activă, agresivă a germenilor banali, 
condiţionat patogeni aparţinând florei microbiene obişnuite. Infecţiile cutanate de 
tip: limfangită, celulită, erizipel, hidrosadenită, foliculită acută superficială, furuncul, 
eritrasmă, onicomicoze, tinea pedis, cheilită angulară candidozică, pitiriazis 
versicolor, varicelă, zona zoster, veruci plantare au afectat 16 pacienţi (5 LEA, 2 
LESa, 9 LEC), iar infecţiile extracutanate au fost reprezentate de: faringite, rinite, 
traheobronşite, tuberculoză pulmonară, candidoză orală şi genitală, cistite, 
pielonefrite, infecţii genitale cu diferite bacterii, protozoare, fungi etc, fiind 
obiectivate paraclinic prin evidenţierea agentului patogen bacterian sau fungic în 

exudatul faringian (Staphylococcus aureus, Streptococcus  hemoliticus grup A, 
Candida albicans, Pneumococcus spp etc), uroculturi (Escherichia coli), spută (S. 
aureus, Klebsiella), secreţie vaginală (Gardnerella spp, Trichomonas vaginalis, C. 
albicans), secreţie din ulcerul trofic de gambă (S. aureus), hemocultură în puseu 
febril (Staphylococcus coagulazo-negativ). 

Cazul cu LEA (FO: 3818/2006 şi 7147/2006, 8962/2006), CM, feminin, 48 
ani, mediu rural, a manifestat leziunile cutanate şi sistemice de debut cu 2 luni 
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înaintea internării, reprezentate de plăci eritematoase cu telangiectazii, pe pomeţi, 
apărute după expunerea la soare; noduli hipodermici diseminaţi pe gambe, torace 
anterior, braţe şi antebraţe; edeme la nivelul picioarelor şi mâinilor; stare generală 
alterată, febră, frisoane, mialgii, dureri osoase nocturne. În urma coroborării 
datelor clinice cu investigaţiile de laborator, s-a stabilit că LEA i s-au asociat 
celulita gambei drepte, complicată cu limfangită la aceeaşi gambă, colecistită 
litiazică, iar în cadrul bolii lupice: bicitopenie secundară, ICC globală clasa III 
NYHA. S-a instituit terapie generală cu solumedrol 40mg/ zi şi antibioterapie. 
Starea pacientei s-a înrăutăţit sub tratament şi s-au efectuat hemoculturi în frison: 
pozitive, cu Staphylococcus coagulazo-negativ. Pacienta a fost transferată în 
Spitalul de Boli Infecţioase pentru a fi controlată septicemia, dar nu a putut fi 
salvată, evoluţia fiind spre exitus. 

 

I.4. Interpretări şi comentarii pentru studiul clinic şi investigativ 
Lotul de pacienţi care a fost obiectul acestui studiu a cuprins 131 cazuri de 

LE (53 LEA, 7 LESa, 70 LEC, 1 LE indus medicamentos), aparţinând tuturor 
formelor clinice ale acestei boli, atent selecţionate pe criteriul investigaţiilor 
complete şi urmărite pe o prioadă de timp de peste 10 ani, suficientă pentru a 
formula concluzii pertinente în ceea ce priveşte evoluţia acestor cazuri. 

Atingerile sistemice au fost remarcate la 60 pacienţi (45,80% din cazurile 
cu LE), din care 53 cazuri de LEA şi 7 cu LESa. 

Dintre cele 70 cazuri de LEC, 63 au prezentat eritem localizat sau 
diseminat, 5 au fost incluse în forma clinică LEC profund şi 2 în forma de LE 
tumidus, cu procente comparabile cu cele din literatura consultată. 

LES a afectat cele două sexe cu un raport femei/bărbaţi = 3/1, 
asemănător datelor incluse în alte studii. Forma LESa a afectat preponderent 
bărbaţii (85,7%), remarcându-se o inversare a raportului femei/bărbaţi, iar LEC s-a 
manifestat în proporţie aproape egală la bărbaţi şi femei. 

Ponderea mai mare a cazurilor de LE din mediul urban comparativ cu cele 
din mediul rural poate să nu reflecte prevalenţa LE în cele 2 medii de provenienţă. 
Numărul pacienţilor din mediul rural internaţi poate fi mai mic decât cel real dacă 
luăm în considerare următoarele aspecte: 

 dificultatea de deplasare a populaţiei din mediul rural spre cabinete medicale şi 
clinici de specialitate (mobilitate teritorială scăzută); 

 nivel slab al instrucţiei şcolare şi al nivelului de cultură generală la sate, ceea 
ce determină ignorarea de multe ori a stării de boală; 

 creşterea nevoilor de adaptare ale omului, exigenţele modificării condiţiilor şi 
stilului de viaţă şi activitate în mediul urban, determină, probabil, creşterea 
numărului şi a agresivităţii factorilor de risc din mediu pentru instalarea LE; 

 dificultatea diagnosticării unei boli complexe clinico-biologic, cum este LE, în 
cabinetele medicale la care se prezintă o parte din populaţia rurală; 
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 posibilităţile limitate de a recunoaşte tabloul clinic general al bolii de către 
clinician în marea masă a populaţiei, majoritatea studiilor acestei boli referindu-
se exclusiv la bolnavii internaţi; 

 exprimarea subiectivă a echilibrului structural şi funcţional al organismului nu e 
echivalentă cu starea obiectivă (unele persoane se consideră sănătoase chiar 
dacă prezintă semne clinice evidente, în timp ce altele cred că ar fi mai bolnave 
decât sunt în realitate din punct de vedere biologic şi se manifestă ca atare). 

Pentru o pondere mare a pacienţilor din mediul urban, pledează: 

 poluarea mediului ambiant; 

 un mod de viaţă alert, stresant, mai accentuat în marile aglomerări urbane; 

 în Statele Unite ale Americii, statisticile au constatat că 15-50% din pacienţii cu 
LES provin din mediul urban.

85
 

Frecvenţa LE a fost mai mare la persoanele fără ocupaţie (casnice, 
şomere, pensionare, dar care îşi desfăşoară activitatea zilnică în aer liber) (73%), 
urmate de persoanele care lucrează în mediu expus la radiaţii luminoase naturale 
sau artificiale (agricultori, muncitori în sectorul forestier şi în baza de recepţie a 
cerealelor, sudori, electricieni, turnători-formatori). 

Debutul LE, LEA şi LESa a avut loc cu incidenţă maximă la grupa de 
vârstă 21-30 ani; a fost între 41-50 ani pentru LEC. 

Frecvenţa internărilor tuturor cazurilor cu LE este aproximativ egală pe 
cele 4 anotimpuri, dar numărul internărilor cazurilor de LEA este mai mare vara, în 
timp ce pentru LESa şi LEC internările predomină primăvara. 

Antecedentele heredo-colaterale au fost semnificative doar în 2 cazuri din 
131 pacienţi din lotul studiat.  

Antecedentele personale patologice ale pacienţilor cu LE au inclus unii 
factori declanşatori ai LE: infecţii bacteriene şi virale (19,85%), manifestări alergice 
(8,39%), disfuncţii endocrine şi sexuale (18,18%). Consumul unor medicamente 
(sedative: un caz de LEA, aspirină, co-trimoxazole, paracetamol: un caz de LESa 
şi acid valproic: un caz LE indus medicamentos). Stresul fizic şi/sau psihic intens 
sau stres chirurgical: (10 cazuri LEA, 1 LESa şi 8 LEC). Fumatul are un rol 
potenţial favorizant în puţine dintre cazurile urmărite: (6 cazuri LEA, 3 LESa, 5 
LEC), ca şi consumul de etanol: (3 cazuri LEA, 4 LESa, 2 LEC) 

Mecanismele patogenice sunt de natură genetică, imunologică, 
metabolică, enzimatică (contribuie şi la perturbări metabolice şi la autoagresiunea 
organismului). 

Semnele de debut au fost variate în LEA. Majoritatea pacienţilor au avut 
leziuni cutaneo-mucoase la debut. Un pacient cu LEC a acuzat astenie marcată şi 
fotosensibilitate. La debutul cazurilor de LEA s-au remarcat: simptome articulare, 
febră, stare generală alterată, SN, manifestări neuronale periferice, tulburări 
psihice. 

Tabloul clinic al LEA a fost polimorf, cu debut variabil (semne generale, 
cutanate, articulare, musculare, pulmonare, cardiovasculare, renale, nervoase 
etc), cu manifestări clinice diferite, uneori de la un puseu evolutiv la altul. Deci 
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pacientul cu LE se poate prezenta şi în serviciile de reumatologie, cardiologie, 
nefrologie, pneumoftiziologie, neurologie etc. Toate cazurile de LES incluse în 
acest studiu au prezentat la un moment dat al evoluţiei lor şi leziuni cutaneo-
mucoase, dar cu siguranţă există cazuri care nu au ajuns la Clinica 
Dermatologică, fiind diagnosticate şi tratate corect în alte servicii medicale. De aici 
rezultă din nou importanţa cunoaşterii şi a recunoaşterii acestei boli de către orice 
medic practician. 

Manifestările cutanate au fost de tip eritematos, în "vespertilio" (38 cazuri 
LEA, 7 LEC, 1 LEC profund, 1 LEC tumidus, 1 LE indus medicamentos), în plăci 
discoide (15 LEA, 56 LEC, 4 LEC profund, 1 LEC tumidus) sau eritem difuz al 
părţilor descoperite (16 LEA, 4 LESa, 13 LEC). Pacienţii cu LESa au prezentat atât 
eritem inelar (6 cazuri), cât şi leziuni papulo-scuamoase psoriaziforme (1 caz). 

Leziunile cutanate (bule, vezicule, papule, purpură, noduli cutanaţi, 
eroziuni, necroză, ulceraţii, acrocianoză) au fost prezente în special la pacienţii cu 
LES, iar leziunile hipopigmentare şi hiperpigmentare mai ales în cazurile de LEC. 
Toate aceste tipuri de leziuni au fost prezente mai rar la cazurile de LESa. 

Leziunile mucoasei şi semimucoasei labiale au fost prezente la 15,09% 
din pacienţii cu LEA, la 28,57% dintre cei cu LESa şi 10% LEC. 

Manifestările generale au fost mai variate şi mai frecvente în forma LEA 
(53 cazuri) decât în LESa (6 cazuri), iar în LEC au fost şi mai rare (6 cazuri). 
Manifestările musculare au fost rare (21 LEA şi 5 LESa cu mialgii, 1 LESa cu 
miozită). Manifestările articulare au fost prezente la 76,47% LEA, 51,14% LESa şi 
18,57% LEC. Afectarea renală a fost semnalată la 30,18% LEA. Manifestările 
cardio-vasculare au afectat 30,18% LEA, 28,57% LESa şi 4,3% LEC. Manifestările 
pleuro-pulmonare au fost prezente la 24,53% LEA şi 28,57% LESa. 7 dintre 
bolnavii cu LEC au avut afecţiuni pulmonare asociate cu LE, dar fără ca LE să le 
determine. Atingerile digestive au fost prezente la 32,07 % LEA, la 71,42% LESa 
şi 8,57% LEC. Manifestările neuro-psihice au apărut la 23 pacienţi LEA, 4 LESa şi 
la 10 LEC. Tulburările statusului hormonal s-au manifestat prin modificări ale 
ciclului menstrual la 11 cazuri LEA şi 13 LEC). 

Tabloul paraclinic a inclus modificări hematologice, imunologice, 
biochimice, histologice şi imagistice, care au contribuit la corecta încadrare a 
pacientului în formele clinice ale LE. Anomaliile biologice au fost prezente în toate 
formele clinice, mai frecvent în forma acută şi mai rar în celelalte forme clinice de 
LE. Perturbările apărute la nivelul diferitelor organe şi sisteme au avut uneori 
expresie paraclinică în absenţa semnelor clinice. Modificările hematologice 
constatate la pacienţii cu LES au fost: anemia, leucopenia, limfopenia, eozinofilia, 
polinucleoza şi creşterea VSH. Modificările imunologice remarcate au inclus: 
prezenţa fenomenului lupic şi a ANA serici, Ac anti-ADNdc, Ac anti-Ro, Ac anti-La, 
Ac anti-Sm, Ac anti-RNP, Ac antimitocondriali, scăderea C seric total şi a fracţiunii 
C3, creşterea Ig serice. Modificările biochimice care au fost găsite la bolnavii din 

lotul studiat sunt: electroforetice (hipoalbuminemie, hiper 1-globulinemie, hiper 2-

globulinemie, hipo -globulinemie, hiper -globulinemie), uremie crescută, 
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hiperfibrinogenemie, creşterea PCR, prezenţa crioglobulinelor, examenul sumar 
de urină modificat, creşterea TGO şi TGP. Modificările imagistice au fost stabilite 
pe baza radiografiei pulmonare, osoase, bronhoscopiei, electrocardiogramei, 
ecocardiografiei, electromiogramei, examenului radioscopic cu tranzit baritat, 
ecografiei abdominale. Sunt importante atât colaborarea dermatologului cu 
specialişti internişti, radiologi, nefrologi, cardiologi, neurologi, oftalmologi etc, cât şi 
corelarea diferitelor aspecte surprinse de către aceştia în timpul puseelor evolutive 
ale LE. Tabloul paraclinic a fost variabil de la un puseu evolutiv la altul al LE, fiind 
necesară urmărirea în evoluţie a modificărilor la laborator şi imagistice pentru a 
aprecia gradul de afectare al organelor şi sistemelor la un moment dat. 

Evoluţia LE este imprevizibilă: unele cazuri LEA au avut 1 puseu evolutiv 
la câţiva ani de debutul bolii (2 cazuri cu 2 ani de remisiune şi câte 1 caz cu 4 şi, 
respectiv 5 ani), iar altele au avut numeroase exacerbări (2 cazuri cu 2-3 
pusee/an). 

Un caz cu LES (GG, masculin, 74 ani, FO: 990/2006) a fost diagnosticat 
iniţial cu LEC, apoi a prezentat o perioadă de exacerbare a bolii la 14 ani de la 
debut, după care a urmat o perioadă de remisiune de doi ani, care a continuat cu 
alţi doi ani în care s-au instalat câte două pusee evolutive pe an. 

38 pacienţi cu LEA au avut o singură perioadă de manifestare a bolii care 
a constituit debutul acesteia şi momentul diagnosticării cazului, în timp ce alţi 
bolnavi au prezentat pusee evolutive în următorii 1-2 ani de la debut. 2 dintre cele 
3 cazuri de LESa cu numeroase pusee evolutive (1-3 pusee/an) au avut o evoluţie 
îndelungată (26 şi respectiv 30 ani), în timp ce alte 4 cazuri cu LESa au debutat şi 
au fost diagnosticate în ultimii 5 ani, având doar 1-2 internări în total. Dintre 
pacienţii cu LEC, 59 au fost internaţi o singură dată (în momentul stabilirii 
diagnosticului), 13 au avut o evoluţie de lungă durată (> 20 ani), fiind internaţi de 
câteva ori. Este semnalată în literatură

12,15,14,24,85
 posibilitatea acutizării a 2-10% 

din cazurile LEC. 
Supravieţuirea peste 5 ani este de 59,54% pentru LE (60,38% LEA, 

71,42% LESa şi 58,57% LEC). Supravieţuirea peste 10 ani a acestora este de 
32,06% pentru LE (33,96% LES, 28,57% LESa şi 31,43% LEC). 

Pentru pacienţii cu LES corticoterapia generală a fost tratamentul de bază 
(49 cazuri tratate cu δ-cortizon), la care s-a asociat medicaţia adjuvantă şi 
medicaţia topică cu corticosteroizi aplicaţi local şi preparate fotoprotectoare. Doi 
dintre aceşti pacienţi au primit Imuran asociat cu corticoterapia generală. Alte 4 
cazuri LES au primit antimalarice de sinteză (hidroxiclorochin). S-au administrat şi 
medicamente necesare ameliorării altor boli sau simptome asociate LES: AINS 
pentru manifestările articulare, antiaritmice pentru prevenirea apariţiei tulburărilor 
cardiace, vitamina PP. 2 cazuri au fost supuse crioterapiei pentru leziuni 
extensive. 

2 cazuri LESa au primit tratament general cu corticosteroizi asociat cu 
medicaţie adjuvantă şi topică. Alţi 3 pacienţi LESa au fost trataţi diferit în pusee 
succesive: iniţial cu corticosteroizi topici, apoi cu antimalarice de sinteză şi ulterior 
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cu corticosteroizi administraţi general. Alte medicamente administrate au vizat 
atingerile articulare, manifestările cardiace, HTA, vitamina PP. 

Dintre pacienţii cu LEC, 13 au primit antimalarice (hidroxiclorochină), 5 au 
urmat corticoterapie generală (Prednison), unul a fost tratat Imuran în asociere cu 
corticosteroizi pe cale generală, iar 44 numai cu corticosteroid topic pentru 
leziunile cutanate şi ale mucoasei bucale. Toate cazurile au fost tratate cu 
fotoprotectoare începând cu lunile de primăvară. Un caz a făcut aplicaţii cu zăpadă 
carbonică. 

Tuturor pacienţilor cu LE li s-a recomandat un regim de viaţă şi de muncă 
adecvat, cu evitarea expunerii la radiaţii solare şi artificiale, fără stres fizic şi psihic, 
cu prevenirea infecţiilor virale şi bacteriene. Unor cazuri li s-a recomandat machiaj 
corector cu preparate dermatocosmetice. 

Urmărirea bolnavilor în evoluţie nu presupune doar internarea acestora în 
puseele acute şi încercarea reechilibrării cazului, ci cuprinde controale periodice 
pentru stabilirea gradului de afectare a organelor şi sistemelor, pentru eventuale 
reconsiderări ale dozei de întreţinere a corticoterapiei generale şi pentru a evalua 
efectele secundare ale corticoterapiei de lungă durată (hiperglicemia, HTA, ulcer 
gastric/ duodenal, tulburări psihotice, glaucom, creşterea catabolismului proteic, 
acnee cortizonică, tulburări sexuale, deprimarea reacţiilor imunologice şi 
inflamatorii, necroză osoasă aseptică, pancreatită, vasculită, retenţie de apă şi 
clorură de sodiu, pierdere de potasiu, hipercorticism exogen etc), antimalarice 
(hematologice cu leucopenie, trombocitopenie, anemie aplastică, agranulocitoză; 
nervoase: vertij, neuromiopatie, convulsii, fenomene psihotice; oftalmologice: 
opacităţi corneene, leziuni retiniene; cutanate: hiperpigmentare, alopecie, 
fotosensibilizare, erupţii cutanate; hepatice; digestive etc), citostatice 
imunosupresive (supresie medulară, cistită hemoragică, carcinom de vezică, 
toxicitate hepatică sau renală, HTA etc), sulfone (hematologice, neurologice, 
renale, hepatice etc). 

 

I.5. Concluzii şi utilitate ale studiului clinic şi investigativ 
Frecvenţa LE în Clinica Dermatologică din Iaşi a fost de 4,7847‰, cu o 

medie de 11,39 cazuri/an, dar aceste date pot fi utile doar Serviciilor de 
administraţie sau contabilitate ale Spitalului „Sf. Spiridon” pentru calcule predictive 
pe anii următori sau Direcţiei de Sănătate Publică, în cazul corelării cu datele 
studiilor similare din alte zone ale ţării. 

LE este o afectare cu etiologie posibil plurifactorială, fiind necesară 
cunoaşterea acestora în scopul efectuării unei anamneze amănunţite pentru 
depistarea tuturor factorilor de risc, declanşatori sau agravanţi ai LE. 

Debutul bolii poate fi variabil, fiind uşor de suspectat LE, dacă include 
leziuni cutanate, renale şi dificil de presupus dacă sunt prezente doar febra, 
artralgiile, mialgia. Întotdeauna trebuie corelate simptomele necaracteristice LE cu 
fotosensibilitatea şi cu simptomele nou instalate şi apoi se recurge la investigaţii 
paraclinice care pot confirma diagnosticul. 
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Astfel, algoritmul de diagnostic poate fi următorul: dacă un pacient 
prezintă 1-2 semne sau simptome care corespund celor 11 criterii ARA, se 
dozează ANA: 

1. ANA  1:40 şi se reevaluează starea pacientului cu atenţie pentru depistarea 
celorlalte criterii ARA, completându-se investigaţiile cu: hemoleucogramă, 
examen sumar de urină, sediment urinar, creatinemie şi dozare de anticorpi 
(anti-ADNdc, anti-Sm, antifosfolipidici etc), care pot arăta: 
a) Absenţa altui criteriu faţă de cele 1-2 iniţial observate, de unde rezultă: 

i) Diagnosticul nu este LES 
ii) LES este la debut şi pacientul va fi tratat simptomatic 6 luni, după care 

trebuie chemat la control pentru o nouă evaluare completă 
b) Evidenţierea a 4 sau mai multe criterii ARA, de unde rezultă că 

diagnosticul presupus (LES) este confirmat 

2. ANA  1:40, care este un argument puternic împotriva diagnosticului de LES 
şi, în acest caz, trebuie găsite explicaţii alternative pentru manifestările 
sistemice sau organice, care pot fi: 
a) Explicaţii suficiente pentru a susţine alt dagnostic şi a exclude LES 
b) Manifestările nu pot fi încadrate în alt diagnostic (tratamentul va fi 

simptomatic şi se are în vedere LES în reevaluările ulterioare). 
LE este o afecţiune cu evoluţie cronică, cu recăderi şi remisiuni, a cărei 

vindecare prin tratament nu poate fi posibilă în zilele noastre. Clasificarea acestei 
boli a fost modificată periodic în cele aproape 2 secole, de când este descrisă ca o 
entitate aparte. În opinia noastră, LE este denumit „acut”, „subacut” şi „cronic” doar 
din considerente didactice, o clasificare mai aproape de realitate fiind: 
1. LE cutanat: are doar leziuni cutanate şi, eventual, mucoase, reprezentate 

iniţial de eritem; frecvent leziunile eritematoase sunt discoide şi mai rar 
centrifuge; poate avea forme clinice localizate sau diseminate; în acest grup 
sunt incluse tipurile LE tumidus Gougerot, Devergie şi profund Kaposi-Irgang. 

2. Lupus eritematos sistemic, care ar trebui divizat în 2 subgrupe, deoarece 
acestea sunt diferite clinic şi imunologic: 
a) LES denumit Kaposi (după cunoştinţele noastre, este primul care a 

afirmat în 1872 că LE afectează şi alte organe decât pilelea): cu leziuni 
eritematoase cutanate şi, eventual, mucoase; eritemul facial este adesea 
centrifug şi mai rar discoid; întruneşte de la debut sau după câteva 
recăderi minim 4 criterii ARA;  

b) LES denumit Gilliam-Sontheimer (în 1977 au demonstrat particularităţile 
clinice şi imunologice ale LE denumit până în prezent „subacut”): leziunile 
cutanate de tip inelar sau psoriaziforme; întruneşte de la debut sau după 
câteva recăderi minim 4 criterii ARA, cu o intensitate scăzută a 
manifestărilor clinice şi paraclinice. 
Toate leziunile cutanate din LE pot fi acute (eritem) sau cronice (cu 

scuamă aderentă, atrofie), după timpul de evoluţie, cu caracteristici 
histopatologice diferite. 
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Tratamentul LE trebuie individualizat în funcţie de intensitatea 
manifestărilor evidenţiate şi de activitatea LE. Dacă manifestările sunt pur 
cutanate, fără modificări imunologice, este suficientă evitarea expunerii la radiaţii 
UV, folosirea topică a ecranelor fotoprotectoare şi, eventual, utilizarea 
corticoterapiei locale. Dacă leziunilor cutanate li se adaugă manifestări 
imunologice, se poate recurge la tratament sistemic cu hidroxiclorochină sau 
corticosteroizi sau imunosupresive (azathioprină, ciclosporină) singure sau 
asociate corticosteroizilor, această ordine fiind corespunzătoare gravităţii LES. 
Tratamentul simptomatic poate completa tratamentul imunosupresiv. 

Totuşi, un pacient cooperant, bine tratat, poate amâna exitusul zeci de ani. 
Doar o pacientă cu LE internată în Clinica Dermatologică din Iaşi a decedat în 4 
luni de la debutul bolii, prin septicemie. Toate celelalte 130 cazuri studiate au avut 
o evoluţie spre remisiune completă sau reapariţie a bolii în pusee, fără a fi 
ameninţată viaţa pacientului, chiar dacă unele cazuri au avut o evoluţie 
îndelungată. 
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Capitolul II. Studiu histopatologic 
 

II.1. Obiectivele studiului histopatologic 
Studiul histopatologic a urmărit evidenţierea modificărilor cutanate 

caracteristice LE, folosind diferite tipuri de coloraţie, încercând o grupare a 
acestora după localizarea epidermică sau dermică şi după timpul de evoluţie al 
leziunii cutanate din care s-a prelevat fragmentul de biopsie. 

 

II.2. Material şi metodă ale studiului de histopatologie 
Examenul morfologic de microscopie convenţională a fost efectuat în 

Serv. de Anatomie Patologică şi Prosectură, Sp. Clinic Jud. de Urgenţă „Sf. 
Spiridon” - Iaşi, Discipl. Histologie şi Anatomie Patologică, U.M.F. „Gr. T. Popa” - 
Iaşi 

Fragmentele au fost fixate în formol neutru 14%, incluse la parafină după 
tehnica de rutină, iar secţiunile de 6-10 microni grosime au fost colorate prin 
metode diferite: HE, Van Gieson, Szekely sau PAS. 

Examenul histologic cutanat a fost realizat la 76 cazuri dintre cele 131 
studiate: 22 LEA, 7 LESa, 40 LEC cutanat, 5 LEC profund, 2 LEC tumidus. Biopsia 
cutanată nu a fost practicată în 31 cazuri LEA, 23 LEC şi LE indus medicamentos. 

La un caz LESa (CA, masculin, 45 ani, FO: 2519/2001), s-a efectuat 
biopsie musculară (observaţie dermatomiozită), în Sp. de Boli Infecţioase. La un 
caz LEA (PA, feminin, 35 ani, FO: 662/1995), s-a practicat biopsia ganglionului 
cervical cu diametrul cel mai mare în Clinica ORL, Sp. Clin. Jud. de Urg. „Sf. 
Spiridon”-Iaşi. 

 

II.3. Rezultate ale studiului de histopatologie 
Aspectele morfologice cutanate au fost caracteristice pentru LE, 

înscriindu-se în tiparul lezional prezentat în literatura de specialitate. Am constatat 
modificări considerate comune pentru toate cazurile studiate, indiferent de forma 
clinică: 
1. alterarea vacuolară (degenerare cu lichefacţie) a stratului bazal epidermic şi în 

teaca epitelială a ostiumului folicular; modificarea arhitecturii celulelor bazale, 
cu aspect cuboidal, orientarea verticală a acestora dispărând; 

2. infiltrat celular mononuclear perivascular, predominant limfocitar, cu 
plasmocite şi histiocite în număr variabil; intensitatea infiltratului variază de la 
uşor la abundent şi poate fi prezent în partea superioară a dermului sau extins 
şi în dermul papilar, reticular sau în hipoderm; inflamaţia perianexială este 
frecventă, dar variabil prezentă, iar în unele cazuri poate fi formată dintr-o 
zonă de mononucleare în bandă învecinată adiacentă zonei epidermice. 

3. extravazarea eritrocitelor şi edemul dermului papilar reprezintă caracteristici 
histologice frecvente în toate formele de LE, deşi în unele cazuri sunt 
moderate; 

Cazurile de LE cu leziuni recente sau acute biopsiate au prezentat: un 
epiderm uşor subţiat, rectiliniu, cu degenerare vacuolară şi numeroşi corpi coloizi 
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adesea prezenţi la joncţiunea dermo-epidermică şi în dermul papilar; acumularea 
de mucină în derm a fost mai importantă în leziuni acute sau în evoluţie. 

Cazurile de LE cu leziuni cronice biopsiate au prezentat: leziuni de 
vacuolizare, mai evidente; inflamaţie în cantităţi variabile; atrofie epidermică şi 
anexială evidentă; hiperkeratoză marcată; dopuri foliculare; membrană bazală 
îngroşată; fibroza dermului superficial, cu melanofage şi dilataţie vasculară. 

Diagnosticul diferenţial în microscopia optică a interesat uneori: lichenul 
plan, limfomul limfocitic, limfocitomul cutis, erupţia polimorfă la lumină în plăci, 
infiltraţia cutanată limfocitică Jessner. 

În cazul LESa (CA, masculin, 45 ani, FO: 2519/2001) în care s-a practicat 
şi biopsia musculară, aspectul a fost caracteristic de miozită. În cazul LEA (PA, 
feminin, 35 ani, FO: 662/1995) examenul în microscopia optică a arătat o 
"structură remaniată" ganglionară, caracterizată "prin absenţa foliculilor de tip 
secundar, prezenţa de focare de necroză, asociate cu corpi hematoxilinici şi o 
hiperplazie a ariei T, cu angiogeneză", modificări caracteristice limfadenitei 
asociate LES. 

 

II.4. Interpretare şi comentarii ale studiului de histopatologie 
Din aspectele prezentate mai sus se pot desprinde câteva concluzii 

edificatoare pentru algoritmul de diagnostic al LE. Astfel, în toate cazurile studiate, 
indiferent de stadiul evolutiv al bolii, au fost constatate modificări morfologice 
considerate patognomonice: vacuolizări celulare în stratul bazal şi teaca epitelială 
a foliculului pilos, infiltrat inflamator cronic, mai mult sau mai puţin polimorf, dispus 
perivascular sau difuz, interesând predominant dermul papilar şi superficial, 
hipekeratoză cu ortokeratoză, edem papilar, eritrodiapedeză în dermul superficial. 

În formele subacute şi cronice, aceste modificări patognomonice au variat 
ca intensitate, leziunile de vacuolizare fiind constante, în schimb inflamaţia a fost 
în cantităţi variabile, iar atrofia epidermică şi perianexială a devenit evidentă şi a 
fost însoţită de îngroşarea membranei bazale şi de fibroza dermului superficial, cu 
numeroase melanofage. 

Precizarea diagnosticului a fost facilitată de utilizarea unor coloraţii 
adjuvante: Van Gieson, Szekely, PAS. Alterarea vacuolară poate fi discretă şi 
uneori este mai facilă aprecierea pe secţiuni colorate PAS, decât HE. 

Biopsia ganglionară practicată într-un caz cu LEA examenul histopatologic 
a relevat modificări specifice LE. 

 

II.5. Concluzii şi utilitate ale studiului de histopatologie 
Din studiul nostru rezultă că diagnosticul de LE cutanat este posibil prin 

examenul de microscopie convenţională, dacă în interpretarea rezultatelor se ţine 
cont de intensitatea lor şi de asocierea mai multor modificări histologice. Cu destul 
de multă certitudine se poate aprecia şi stadiul evolutiv al leziunilor cutanate. 
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Capitolul III. Studiu imunohistochimic 
 

III.1. Obiectivul studiului de imunohistochimie 
Studiul IHC a avut ca scop studierea, cu ajutorului unui grup de 

imunomarkeri, a rolului IgG, limfocitelor T şi B, celulelor Langerhans, 
macrofagelor, apotozei şi angiogenezei la nivelul pielii lezate, în diferitele forme 
clinice şi în leziuni cutanate cu vechime variabilă aparţinând pacienţilor cu LE 
internaţi în Clinica Dermatologică din Iaşi. 

 

III.2. Material şi metodă ale studiului de imunohistochimie 
Am ales 40 blocuri cu piese cutanate incluse la parafină dintre cele 76 

prelucrate în Laboratorul de Anatomie Patologică al Spitalului Clinic Judeţean de 
Urgenţă „Sf. Spiridon” din Iaşi, suficiente cantitativ pentru prelucrări ulterioare şi 
care au oferit un rezultat evident pentru LE al frotiului colorat prin metode 
histopatologice uzuale. Prelucrarea IHC a fost făcută pentru cu imunomarkeri ai 
IgG, CD45, proteina S-100, CD3, CD34 şi proteina p53. 

IHC permite identificarea substraturilor proteice în ţesuturi pe baza reacţiei 
Ag-Ac, care se poate vizualiza microscopic prin încorporarea unei substanţe 
potrivite. Metoda se aplică în mod curent pe secţiuni preparate pentru examinarea 
în microscopia optică. 

Aceste teste sunt utile mai ales în afecţiunile autoimune cu manifestare 
cutanată şi în tumorile pielii. 

Leziunile cutanate autoimune în cazul LE au mai multe particularităţi IHC. 
Antigenele de cercetat sunt de obicei situate extracelular şi imunoreactivitatea lor 
este condiţionată de mai mulţi factori. Imunodermatologia cercetează mai ales Ig, 
complementul şi fibrinogenul. 

Depozitele intradermice sunt alcătuite din Ig, complement sau complexe 
imune; distribuţia şi compoziţia lor sunt relativ specifice şi permit diagnosticul, în 
asociere cu alte date de laborator şi caracteristicile clinice. Prin analiza distribuţiei 
şi compoziţiei imunocomplexelor, IHC joacă un rol important în diagnostic. Se 
folosesc mai ales tehnicile cu imunoperoxidază care, spre deosebire de tehnicile 
prin IF, au avantajul păstrării coloraţiei permanent şi utilizarea lor eventuală pentru 
microscopia electronică. Se mai folosesc: tehnica fosfatazei alcaline şi a 
glicozidazei. 

IgG
364

 este o globulină monomerică, constituită din 2 lanţuri grele  şi 2 
lanţuri uşoare. Fiecare moleculă are 2 situsuri de legare. Este cea mai crescută 
cantitativ imunoglobulină (75% din Ig serice umane), aproximativ egal distribuită în 

sânge şi lichidele tisulare. Depozitele de IgG şi/ sau IgM şi C3 se evidenţiază în LE 
la nivelul joncţiunii dermo-epidermice, în bandă continuă, omogenă sau granulară, 
în lungul membranei bazale. Evidenţierea acestor depozite poate fi utilizată ca test 
pentru identificarea pacienţilor cu LES. Rezultatele au specificitate pentru LES 
(99,5%), testul având pozitivitate 97,1% şi sensibilitate 66%. În LEC, depozitele 
sunt liniare, în grămezi sau granulare, în pielea lezională fiind depuse în special 
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IgM şi mai rar IgG. În tegumentul intact depozitele imune sunt absente.
257, 215, 258, 

259
  

În infiltratul limfocitar din leziunile dermice din LES majoritatea celulelor 
sunt limfocite T, în număr mai mare decât în sângele periferic.  

În LESa cutanat depozitele imune sunt prezente în pielea lezată la o parte 
din pacienţi şi absente în pielea normală.

215, 37, 49
 

În imunologie, antigenul CD45
364

 este o proteină transmembranară de tip 
I, care iniţial a fost denumită LCA (leucocyte common antigen) şi care este 
prezentă, în forme diferite, pe suprafaţa tuturor celulelor hematopoietice, cu 
excepţia eritrocitelor, cu rol în activarea acestor celule (o formă de costimulare). 
Izoforme ale CD45 există pe: 

 Limfocitele B, denumită proteina B220 (masa moleculară de 220 kDa) 

 Limfocitele T naive, unde sunt denumite CD45RA 

 Limfocitele T activate sau cu memorie, unde sunt denumite CD45RO 

Proteina S-100
364

 are o greutate moleculară joasă, 100% Solubilă în 
sulfat de amoniu, la pH neutru, selectată la vertebrate, izolată pentru prima dată în 
creier şi caracterizată prin prezenţa a 2 locusuri de legare a Ca

++
 pe structura sa 

helicoidală. Există cel puţin 21 tipuri diferite de proteine S-100. 
Proteina S-100 este prezentă normal în celulele derivate din creasta 

neurală (celulele Schwann, melanocite şi celulele gliale), condrocite, adipocite, 
celule mioepiteliale, macrofage, celule Langerhans, celule dendritice şi 
keratinocite. Mai pot fi prezente în unele celule epiteliale mamare. Unele proteine 
aparţinând familiei S-100 sunt utile ca markeri ai unor tumori sau ai diferenţierii 
epidermice. Pot fi prezente în melanoame, 50% dintre tumorile maligne ale tecilor 
neuronilor periferici şi în sarcoamele cu celule clare. 

Proteinele S-100 au fost implicate într-o varietate de funcţii intracelulare şi 
extracelulare, interesând reglarea: fosforilării proteinelor, factorilor de transcripţie, 
homeostaziei Ca

++
, dinamicii constituenţilor citoscheletici, activităţi enzimatice, 

diferenţierii şi creşterii celulare şi răspunsului inflamator. 

În imunologie, antigenul CD3
364

 este o proteină complexă, compusă la 

mamifere din 4 lanţuri distincte (CD3, CD3δ şi 2 lanţuri CD3ε), care reacţionează 
cu molecule cunoscute receptori celulari T (TCR) şi lanţul ζ, pentru a genera un 
semnal de activare pentru limfocitele T. TCR, lanţul ζ şi moleculele CD3 formează 

complexul TCR. Lanţurle CD3, CD3δ şi CD3ε sunt în strânsă relaţie cu proteinele 
de suprafaţă celulară aparţinând superfamiliei imunoglobulinelor, cu un singur 
domeniu imunoglobulinic extracelular. Regiunea transmembranară a lanţurilor 
CD3 este încărcată negativ, fapt care îi permite să se asocieze cu lanţurile TCR 

încărcate pozitiv (TCR şi TCR). Capetele intracelulare ale moleculelor CD3 un 
singur ITAM, esenţial pentru capacitatea de semnalizare a TCR. 

Fosforilarea ITAM al CD3 conferă moleculei CD3 capacitatea de a se lega 
de enzima ZAP70, o kinază importantă în declanşarea cascadei celulelor T. CD3 
reacţionează cu Ag omonim din citoplasma limfocitelor T, fiind detectate chiar din 
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faza de timocite tinere. Are o specificitate mare pentru celulele din timus, cât şi din 
organele limfatice periferice. 

CD34
364

 este o moleculă prezentă pe unele celule ale organismului uman, 
funcţionând ca o glicoproteină de suprafaţă, fiind un factor de adeziune 
intercelulară. CD34 poate media legarea celulelor stem de matricea extracelulară 
a măduvei osoase sau direct de celulele stromei. Expresia CD34 (celule CD34+) 
este normală în cordonul ombilical, măduva osoasă (celule hematopoietice), 
endoteliul vascular. 

Acest Ag este bine prezervat în piesele fixate în formol şi foarte bine în 
cele fixate în alcool. Deşi apare ca fiind similar cu factorul VIII, de multe ori 
rezultatele CD34 sunt mai intense decât ale factorului VIII şi în unele cazuri se 
vizualizează chiar dacă acesta din urmă nu se observă. Coroborând datele 
obţinute se poate spune că CD34 este mai sensibil decât factorul VIII. Un alt 
avantaj este că epitopul CD34 nu necesită o digestie proteazică prealabilă. 

În prezent, aplicaţiile clinice ale CD34 includ: izolarea celulelor care 
exprimă CD34 prin metode imunomagnetice din probele de sânge, pentru a 
evidenţia şi cuantifica celulele stem hematopoietice precursoare, metodă utilizată 
în cercetare şi în scopul transplantului de măduvă osoasă. Celulele CD34+ sunt 
prezente în sarcom (în zona moale, alveolară), leucemie limfatică acută preB 
(75% pozitive), leucemia mieloidă acută (40% pozitive), leucemia mieloidă acută - 
M7 (majoritatea), dermatofibrosarcom protuberans, tumori stromale 
gastrointestinale, fibroblastom cu celule gigante, sarcom granulocitic, sarcom 
Kaposi, liposarcom, histiocitomul fibros malign, tumori maligne ale tecilor 
neuronilor periferici, hemangiopericitom meningeal, meningioane, neurofibroame, 
schwannoame, carcinom papilar tiroidian. Celule CD34- exclud: sarcomul Ewing, 
miofibrosarcomul mamar, tumorile inflamatorii miofibroblastice gastrice. 

Proteina p53
364,365,366

 a fost identificată în 1979, de către Arnold Levine, 
David Lane şi Lloyd Old. În 1983 Moshe Oren a clonat pentru prima dată gena 
TP53. În 1989, Bert Vogelstein a demonstrat rolul de genă supresoare tumorală al 
TP53. Între 1991-1992, într-o serie de publicaţii, Michael Kastan a arătat că TP53 
reprezintă o parte esenţială a căii semnalului de transducţie, care ajută celulele să 
răspundă lezării ADN. În 1993, revista Science a votat p53 ca molecula anului. 

Iniţial s-a crezut că p53 este o oncogenă generată de purificarea ARNm al 
celulei tumorale, deoarece mai bine de 50% dintre celulele tumorale testate 
conţineau mutaţii ale acestei proteine. p53, cunoscută şi sub denumirea proteina 
tumorală 53 (TP53), este un factor de transcripţie care reglează ciclul celular, 
având deci rol supresor tumoral. p53 este descris ca un „gardian al genomului”, 
„înger păzitor al genelor”, „paznic şef”, referitor la rolul important în supresia 
tumorală, atât de importantă pentru organismele pluricelulare. Dincolo de aceste 
comparaţii, p53 este un antigen util în conservarea stabilităţii organismului prin 
prevenirea mutaţiilor genice. Numele p53 se referă la greutatea moleculară de 
53kDa a acestei proteine. 
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Oficial, denumirea p53 este: antigenul celular tumoral p53, cu diverse 
sinonime în literatura medicală (supresorul tumoral p53, fosfoproteina p53, 
antigenul NY-CO-13). Genele umane care codează proteina p53 sunt denumite tot 
TP53 şi sunt localizate pe cromozomul 17 (17p13.1). Scrierea italică a TP53 este 
utilizată pentru a diferenţia gena TP53 de proteina TP53. Gena TP53 a fost 
localizată şi pe hărţile genomului la alte animale: şoarece (crz 11), şobolan (crz 
10), câine (crz 5), porc (crz 12). 

p53 acţionează prin numeroase mecanisme antitumorale: poate activa 
repararea proteinelor ADN, când ADN prezintă o modificare de durată; poate opri 
ciclul celular în faza G1/ S, dacă se recunoaşte o modificare în structura ADN 
(dacă p53 menţine celula în aceasta fază suficient timp, proteinele reparatoare ale 
ADN pot restructura ADN, iar apoi p53 permite celulei să-şi continue ciclul celular); 
poate iniţia apoptoza (moartea celulară programată, dacă modificarea de structură 
a ADN este ireparbilă; contribuie la o stabilitate genetică; inhibă angiogeneza. 

În celulele normale p53 este de obicei inactivă, legată de proteina HDM2, 
care previne acţiunile p53, fiind un promotor al degradării p53, acţionând ca o 
ubicuitin-ligază. Activarea p53 este indusă mai apoi de efectele unor factori 
declanşatori tumorali (radiaţii UV, oncogene şi unele medicamente inductoare de 
defecte ADN). p53, odată activată, stimulează expresia unor gene, inclusiv cea 
care codează molecula p21 cu rol în tranziţia G1/ S din ciclul celular. 

Multipli factori de stres pot produce activarea p53 prin diverse mecanisme, 
care includ, dar nu sunt limitate doar la: iniţierea alterării ADN (indusă de radiaţii 
UV, infraroşii sau agenţi chimici), stres oxidativ, şoc osmotic, scăderea 
ribonucleotidelor şi expresia oncogenelor dereglatoare. Activarea p53 este 
marcată de două evenimente majore: timpul de înjumătăţire al proteinei p53 creşte 
drastic (ducând la o acumulare rapidă a p53 în celulele stresate), iar modificările 
de conformaţie ale p53 impun un rol reglator al transcripţiei în aceste celule. Dacă 
gena TP53 este lezată, supresia tumorală este redusă sever. Persoanele care 
moştenesc doar o singură copie a genei TP53 vor dezvolta cu o prevalenţă 
crescută tumori în perioada de adult tânăr, sindrom denumit Li-Fraumeni. Lezarea 
genei TP53 poate avea loc şi intracelular, ca rezultat al acţiunii unor mutagene 
(chimice, radiaţii, virusuri, cum este virusul papilomului uman), crescând 
posibilitatea ca acea celulă să genereze o multiplicare necontrolată. Mai mult de 
50% dintre tumorile umane sunt generate de o mutaţie sau lipsei genei TP53. 
Creşterea cantităţii de p53 pare o metodă bună de tratament a tumorilor sau de 
prevenire a extensiei sau migrării tumorale, chiar dacă ar genera o îmbătrânire 
prematură, dar nu este posibilă până în prezent. 

 

III.3. Rezutatele studiului de imunohistochimie 

Studiul IHC pentru IgG a evidenţiat agregate neregulate de complexe Ag-
Ac situate în partea cea mai superficială a dermului, sub lamina densa, dar şi în 
dermul mijlociu şi profund, perivascular şi perianexial. Reacţia este pozitivă în 
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substanţa fundamentală şi, ocazional, pe fibrele de colagen şi la nivelul 
macrofagelor dermice. O reacţie slabă poate avea loc subepidermic. 

IgG a avut expresii diferite, de la negativ, la slab +, moderat ++ şi până la 
intens pozitiv +++ (50%), cu depunere difuză sau în bandă în dermul superficial 
(papilar) sau nodulară în dermul mijlociu şi profund. Se constată depozite mai 
importante cantitativ în leziunile din LEC, faţă de cele din LEA şi în pielea afectată 
de mai mult timp, decât în plăcile eritematoase nou apărute. 

Investigarea markerului CD45 în cazurile studiate de noi a demonstrat 
prezenţa unei expresii pozitive până la 80% în infiltratul difuz sau nodular la toate 
piesele de biopsie.obţinute de la pacienţii cu LEA, la toate nivelurile dermului 
(derm papilar, mijlociu şi profund, perivascular şi perianexial), chiar şi în hipoderm. 

În leziunile cutanate vechi (18-19 ani) din LES, aflate într-un nou puseu, 
infiltratul inflamator limfocitar a fost mai redus cantitativ (40%) comparativ cu 
leziunile recente, iar dispunerea nodulară a infiltratului este mai frecvent 
observată. 

Pielea lezională la pacienţii cu LEC a prezentat expresie pozitivă CD45, cu 
infiltrat limfocitar CD45++, în special în dermul papilar, perivascular şi în dermul 
mijlociu perianexial, care a variat între 40 şi 80%. 

În cazurile studiate IHC cu proteina S-100, a fost evidenţiată prezenţa 
celulelor Langerhans atât în epidermul pielii lezionale, cât şi la nivelul dermului, în 
infiltratul nodular, perivascular. Observarea preparatului cu un obiectiv cu putere 
mare (x40) a facilitat evidenţierea prelungirilor dendritice ale celulelor stelate 
Langerhans, care pătrund printre keratinocite. 

S-a remarcat o celularitate intens pozitivă la proteina S-100 în leziunile 
eritematoase noi, cu caracter clinic inflamator evident, indiferent de forma clinică a 
LE. Toate cazurile cu LEC profund marcate imunohistochimic pentru proteina S-
100 au relevat o celularitate intens pozitivă la nivel epidermic, în contrast cu 
absenţa sau reacţia slab pozitivă de la nivelul dermului. 

Markerul CD3 a prezentat o reacţie intens pozitivă în majoritatea celulelor 
din infiltratul perivascular din dermul superficial şi profund, în toate cele 40 cazuri 
studiate. Şi în cazurile de vasculită lupică reacţia a fost pozitivă în foarte 
numeroase celule din infiltratul perivascular atât superficial cât şi profund. În LEC 
profund, reacţia pozitivă CD3 a fost prezentă în infiltratul inflamator din dermul 
mijlociu şi profund, cu respectarea dermului superficial. 

Markerul CD34 a prezentat expresie pozitivă la nivelul endoteliului 
vascular, evidenţiind o bogată vascularizaţie la nivelul dermului superficial şi 
mijlociu, contururile vasculare fiind foarte bine marcate. Şi în dermul profund şi 
hipoderm reacţia a fost pozitivă în unele cazuri. În cazurile în care au predominat 
leziunile de vasculită, markerul CD34 a relevat atât vasele mici cu perete tumefiat, 
cu discret infiltrat inflamator în jur, cât şi vasele de calibru mijlociu înglobate într-un 
abundent infiltrat inflamator la nivelul dermului superficial a celui profund şi al 
hipodermului. În cazurile cu LEC profund au fost CD34+++ vasele de calibru 
mijlociu din dermul mijlociu, cu respectarea dermului superficial. 
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Expresia IHC a proteinei p53 în cazurile studiate a fost de la negativă, la 
slab + şi până la moderat ++. Nucleii şi celulele apoptotice au fost evidenţiaţi, atât 
la nivelul epidermului, cât şi în dermul superficial papilar sau în dermul mijlociu, în 
special în infiltratul de tip nodular. 

 

III.4. Interpretare şi comentarii ale studiului de imunohistochimie 
Aplicarea metodelor de IHC ne-a furnizat informaţii suplimentare privind 

componenta imună, cele mai pregnante aspecte fiind oferite de investigarea 
markerului CD45, a proteinei S-100 şi a markerului CD3 pentru limfocite T. 

IgG apar mai importante cantitativ în leziunile din LEC, faţă de cele din 
LEA şi în pielea afectată de mai mult timp, decât în leziunile eritematoase recente. 

Cele mai evidente expresii IHC le-a oferit CD45, toate frotiurile fiind cel 
puţin slab pozitive + (20%) perivascular. Infiltratul limfocitar, difuz sau nodular, 
pozitiv la markerul imunologic CD45 a fost abundent (până la 80%) în toate 
piesele de biopsie de la pacienţii cu LEA, la toate nivelurile dermului (derm papilar, 
mijlociu şi profund, perivascular şi perianexial), chiar şi în hipoderm. În leziunile 
cutanate vechi (18-19 ani) din LES, aflate într-un nou puseu, infiltratul limfocitar 
CD45++ a fost mai redus cantitativ (40%) comparativ cu leziunile recente, iar 
dispunerea nodulară a infiltratului este mai frecvent observată. Pielea lezională la 
pacienţii cu LEC a prezentat infiltrat limfocitar CD45++, în special în dermul 
papilar, perivascular şi perianexial. 

În cazurile studiate, proteina S-100 a relevat prezenţa celulelor 
Langerhans în epidermul şi dermul superficial al pielii lezionale şi în infiltratul 
nodular, perivascular. S-a remarcat o celularitate intens pozitivă la proteina S-100 
în leziunile eritematoase noi, cu caracter clinic inflamator evident, indiferent de 
forma clinică a LE, sugerând rolul acestor celule dendritice în declanşarea 
factorilor care duc la instalarea eritemului în această afecţiune.. Toate cazurile de 
paniculită lupică marcate IHC pentru proteina S-100 au relevat o celularitate intens 
pozitivă la nivel epidermic, în contrast cu absenţa sau reacţia slab pozitivă de la 
nivelul dermului. 

Markerul CD3 a prezentat o reacţie intens pozitivă în majoritatea celulelor 
din infiltratul inflamator perivascular din dermul superficial şi profund, la toate 
cazurile studiate. Şi în cazurile de vasculită lupică reacţia a fost pozitivă în foarte 
numeroase celule din infiltratul perivascular atât superficial cât şi profund. 

Markerul CD34 a colorat endoteliul vascular şi a evidenţiat o bogată 
vascularizaţie la nivelul dermului superficial şi mijlociu, contururile vasculare fiind 
foarte bine marcate. Şi în dermul profund şi hipoderm reacţia a fost pozitivă în 
unele cazuri. În cazurile în care au predominat leziunile de vasculită, markerul 
CD34 a relevat atât vasele mici cu perete tumefiat, cu discret infiltrat inflamator în 
jur, cât şi vasele de calibru mijlociu înglobate într-un abundent infiltrat inflamator la 
nivelul dermului superficial a celui profund şi al hipodermului. În cazurile cu LEC 
profund au fost CD34 +++ vasele mijlocii din dermul mijlociu, cu respectarea 
dermului superficial. 
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Expresia IHC a proteinei p53 în cazurile studiate a fost de la negativă, la 
slab + şi până la moderat ++. Nucleii şi celulele apoptotice au fost evidenţiaţi, atât 
la nivelul epidermului, cât şi în dermul superficial papilar sau în dermul mijlociu, în 
special în infiltratul de tip nodular. Apoptoza este evidentă în straturile epidermice 
profunde şi la nivelul dermului papilar, ceea ce sugerează rolul important al 
factorilor de mediu (UV, substanţe chimice), dar şi al hormonilor cu etape de 
metabolism cutanate etc 

 

III.5. Concluzii şi utilitate ale studiului de imunohistochimie 
Markerii imunologici pentru IgG, CD45, proteina S-100 sunt utili mai ales 

pentru stabilirea vechimii leziunilor cutanate biopsiate, decât pentru a fi criteriu de 
activitate sau severitate a bolii. 

Studiul IHC al proteinei S-100 confirmă implicarea mecanismelor mixte de 
producere a inflamaţiei în LE şi anume a hipersensibilităţii de tip III şi IV. 

Markerul CD3 confirmă rolul important al limfocitelor T în producerea 
leziunilor tisulare din LE, în toate formele clinice ale acestei boli. 

Expresia markerului CD34 a fost considerată de noi adjuvantă, deoarece 
microdensitatea vasculară poate fi apreciată similar şi în secţiunile standard din 
microscopia convenţională. 

Proteina p53, indicator al procesului de apoptoză, a fost considerată o 
verigă importantă în lanţul patogenic al proceselor tumorale fiind descrisă cu un 
„gardian al genomului”. Din informaţiile noastre, a fost investigată expresia acestei 
proteine la nivel cutanat doar în 35 cazuri cu LE discoid.

370
 Tentativele noastre de 

evidenţiere a acestei proteine, care s-a înscris în limitele de până la 10% în 
epiderm şi până la 20% în dermul papilar al pacienţilor investigaţi, nu ne-au 
furnizat elemente suficiente pentru a afirma că este sigur o anume implicare 
patogenică în LE. Indiferent de forma clinică a LE, leziunile cutanate nou instalate 
(evoluţie de până la 2 luni) în urma expunerii la soare au manifestat o expresie 
cutanată marcată a p53 şi un titru seric crescut al Ac anti-ADN, în comparaţie cu 
leziunile mai vechi de 6 luni (în care hiperkeratoza cu ortokeratoză şi atrofia 
epidermică au fost evidente). Acest fapt permite aprecierea că radiaţiile UV 
singure sau în asociere cu factori locali, care ţin de terenul gazdă, induc alterări 
ale ADN-ului keratinocitelor în LE şi o apoptoză excesivă. De asemenea, o 
apoptoză crescută faţă de pielea normală când expresia p53 este marcată, 
sugerează o activare a căii apoptotice mediată de genele TP53 în LE. 
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Capitolul IV. Studiu de imunofluorescenţă 
 

IV.1. Obiectivul studiului de imunofluorescenţă 
Am folosit această metodă pentru a spori acurateţea diagnosticului LE şi a 

obţine informaţii relevante pentru caracterul imun al acestei afecţiuni. 
Totuşi, datorită dificultăţilor de tehnică, care necesită folosirea unui 

material proaspăt, nefixat şi presupune existenţa unui diagnostic clinic ţintit de LE, 
înainte de a avea rezultatele examenului histopatologic, numărul cazurilor a fost 
limitat. 

 

IV.2. Material şi metodă ale studiului de imunofluorescenţă 

Imunofluorescenţa este cea mai răspândită metodă de diagnosticare 
imunopatologică şi este folosită de peste 40 de ani. Este o metodă calitativă care 
pune în evidenţă existenţa unor molecule imunoreactante în sânge sau în ţesuturi. 
Nefiind o metodă cantitativă, această tehnică nu poate da relaţii despre cantitatea 
acestor imunoreactanţi; de aceea ar trebui completată cu reacţii cantitative 
(ELISA). 

Localizarea moleculelor Ag se realizează prin folosirea de Ac specifici 
preparaţi corespunzător. Ac sunt marcaţi cu substanţe fluorescente – izotiocianatul 
de fluoresceină fiind, alături de rodamină, una dintre cele mai frecvent folosite – 
care absorb radiaţiile UV şi lumina naturală, şi care ulterior emit alte radiaţii de 
anumite lungimi de undă. Aceste substanţe se numesc fluorocromi şi pot fi 
marcatori, substanţe chimice, antibiotice care, aplicate unor celule sau ţesuturi 
dau fluorescenţă secundară a structurilor pe care sunt aplicate. În majoritatea 
cazurilor, pentru a putea fi vizualizate necesită excitare cu lumină albastră. 

Un fluorocrom nou şi de calitate mai bună este β-ficoeritrina, mai activă. 
Pentru observarea zonelor în care apar complexele Ag-Ac marcat se 

utilizează o lampă cu ultraviolete şi un microscop cu filtre. Filtrele sunt de două 
tipuri: unele care trebuie folosite deoarece preparatele mai pot conţine şi alte 
materiale fluorescente în afară de cele care ne interesează, şi unele care sunt 
folosite pentru protecţia ochiului. Din prima categorie fac parte filtre de bandă largă 
– cum sunt UG1 şi BG12 – şi altele care sunt mai utile, de bandă îngustă. Din a 
doua categorie fac parte filtrele de tip K470 care blochează toate radiaţiile sub 
limita de 470 nm lungime de undă. 

Metoda a ajuns la un înalt grad de perfecţionare astfel încât se poate 
folosi, cu tehnica modificată, dar pornind de la acelaşi principiu, în evidenţierea 
unor structuri de dimensiuni subcelulare. 

Succesul tehnicii IF depinde de corectitudinea cu care se execută timpii 
operaţiei cât şi de calitatea pieselor recoltate. 

Pentru obţinerea substratului antigenic de la nivelul diferitelor organe, se 
recoltează de la pacient, prin biopsie, fragmente de ţesut care sunt transportate 
imediat la laborator pentru a obţine rezultate corecte. În ultimii ani s-a reuşit însă 
realizarea unui mediu care să păstreze calităţile ţesutului proaspăt cel puţin 48 de 
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ore în cazul în care este necesar transportul între puncte diferite. Acesta este 
mediul Michel care păstrează calităţile tegumentului până la 48h la temperatura 
mediului ambiant. pH-ul acestei soluţii este important pentru conservarea Ag în 
cazul bolilor autoimune, nu trebuie să fie < 7. Pentru fragmentele care sunt 
studiate prin metode IHC, acest mediu are certe avantaje deoarece produce 
potenţarea imunoreactivităţii Ag limfocitare de membrană. Ţesutul proaspăt se 
congelează rapid, după care se secţionează la grosimi diferite – 2-6 microni – în 
funcţie de organul care a fost biopsiat. 

În principiu, tehnica se poate aplica şi unor secţiuni la parafină dar 
acestea au dezavantajul că prezintă o scădere a expresiei determinanţilor 
antigenici. Ag care se păstrează bine ar fi unii agenţi patogeni infecţioşi, Ig din 
citoplasma plasmocitelor, imunoblastele B. Procesarea presupune în acest caz 
deparafinarea secţiunilor şi uneori tripsinizarea acestora. 

Importanţa realizării unor Ac conjugaţi corespunzători nu este de neglijat. 
Conjugatele preparate din Ac de calitate inferioară tind să producă rezultate slabe, 
în care complexele fluorescente se disting cu greu de fundal. 

Există mai multe tehnici de IF. Se folosesc curent doar 4 dintre ele (IFD, 
IFI, tehnica „sandwich”, tehnica incubării complementului), restul fiind întrebuinţate 
doar în domeniul cercetării. Dintre acestea, IFD este metoda efectuată în unele 
cazuri din lotul studiat. 

Tehnica directă: ţesutul reacţionează direct cu Ac conjugaţi cu substanţa 
fluorescentă, specifici pentru Ag tisular cercetat (prima şi singura etapă). Un 
exemplu în acest sens este punerea în evidenţă a plasmocitelor; de asemenea se 
pot evidenţia Ag ale membranei bazale care reacţionează cu IgG. 

În practică, tehnica directă este folosită pentru examinarea biopsiilor de la 
pacienţi: rinichi, piele, intestin si ţesut limfatic. Tehnica indirectă este folosită 
pentru detectarea diferitelor tipuri de Ac, care pot fi prezenţi in serul pacienţilor, fie 
ei autoanticorpi sau Ac care reacţionează cu o gamă largă de material străin. 
Tehnica „sandwich” este utilizată mai ales în cercetare; tehnica incubării 
complementului este uneori folosită pentru determinarea abilităţii ANA şi a altor Ac 
de a fixa complementul. 

În anumite situaţii s-a folosit, pe lângă tehnica IFD şi IFI, dar nu s-a 
realizat fotografierea frotiurilor cu ser. 

Utilitatea testelor de imunofluorescenţă aplicate tegumentului: este 
dovedită mai ales în cazul afecţiunilor autoimune cu manifestare tegumentară (LE, 
atât în formele sistemice cât şi în cazurile localizate exclusiv cutanat) şi veziculo-
buloase (pemfigusuri, pemfigoid bulos, boala cu depozite IgA liniar etc) 

 

IV.3. Rezutatele studiului de imunofluorescenţă 
IFD evidenţiază prezenţa depozitelor imune (Ig şi complement) la 

joncţiunea dermo-epidermică în bandă omogenă sau granulară ("bandă lupică"). 
IFD a fost pozitivă în pielea lezională într-un caz cu LEA (foto 154), LESa 

(foto 155), LEC (foto 156) şi LEC tumidus (foto 157) şi neconcludentă pentru a 
susţine diagnosticul de LE în alte 8 cazuri. 
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IV.4. Interpretare şi comentarii ale studiului de imunofluorescenţă 
Banda lupică vizualizată prin tehnica IFD a fost mai evidentă în unele 

cazuri (foto 156-157) sau abia schiţată în cele 8 cazuri nefotografiate. Această 
tehnică necesită o deosebită atenţie şi interpretarea corectă a morfologiei 
depozitelor pozitive. 

Uneori  keratinocitele aparţinând stratului malpighian (foto 154) sau 
stratului cornos (foto 157) au prezentat fluorescenţă. În unele cazuri (foto 155-
156), la nivel dermic au fost observate celule mononucleare în infiltratul dermic 
abundent şi material fibrinoid. 

Leziunile eritematoase lupice mai vechi de 3-6 luni au fost mai evident 
pozitive în IFD. Leziunile cutanate mai noi de 1 lună au fost negative la IFD, 
probabil nefiind suficient timpul necesar depunerii IgG în lungul membranei 
bazale. 

Acurateţea rezultatelor IFD în LE este net superioară examenului 
histopatologic convenţional, dar această metodă este scumpă şi este inutilă în 
studiul leziunilor cutanate mai noi de 1 lună. Totuşi, o asociere a celor 2 metode 
de investigare poate creşte pozitivitatea diagnosticului, în situaţii controversate. 

Studiile LE folosind metoda IFD ar putea arăta dacă depozitele IgG din LE 
aparţin unei anumite clase IgG sau mai multor clase simultan şi dacă depozitele 
conţin şi alte tipuri de Ig sau fracţiuni ale complementului. 

 

IV.5. Concluzii şi utilitate ale studiului de imunofluorescenţă 
IFD este utilă în diferenţierea leziunilor cutanate lupice mai vechi de 3 luni 

de alte leziuni asemănătoare aparţinând altor afecţiuni (psoriazis, lichen plan, 
morfee, dermatomiozită, erupţii medicamentoase, erupţii polimorfe la lumină, 
pseudopeladă) sau a leziunilor buloase din LES bulos de cele din alte boli buloase 
(pemfigoid bulos). 

Considerăm că, în viitor, tehnica de imunofluorescenţă directă ar trebui să 
fie inclusă în arsenalul tehnicilor de rutină pentru diagnosticul bolii lupice, fiind utilă 
în diagnosticul diferenţial al acestei afecţiuni cu alte boli cutanate. 
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Concluzii 
 

1. Lupusul eritematos, afecţiune cu tablou clinico-biologic polimorf, cu evoluţie 
imprevizibilă şi prognostic sumbru în cazurile nediagnosticate şi netratate la 
timp, a avut o frecvenţă considerabilă, între cazurile internate în Clinica 
Dermatologică din Iaşi în perioada 1995-2006, de 4,78‰ pentru LE global, 
1,93‰ pentru LEA, 0,25‰ pentru LESa şi 2,55‰ pentru LEC. 

2. Existenţa unui caz cu LE sau a unei boli din grupul colagenozelor între 
membrii familiei unui pacient cu plăci eritematoase pe zonele fotoexpuse, 
trebuie să ducă la suspiciunea de LE. 

3. LES a afectat preponderent femeile (femei:bărbaţi = 3:1), asemănător datelor 
din literatură, în timp ce cazurile cu LESa au fost în majoritate masculine 
(femei:bărbaţi = 1:6), iar cazurile LEC au afectat în proporţie aproape egală 
cele două sexe. 

4. Pacienţii cu LE au provenit mai frecvent din mediul urban, probabil prin 
cumularea efectelor factorilor declanşatori sau agravanţi ai bolii. 

5. LES şi LESa au afectat cel mai frecvent grupul de vârstă 21-30 ani, în timp ce 
LEC a apărut mai frecvent la pacienţii cu vârsta cuprinsă între 41-50 ani. 

6. Frecvenţa maximă a internărilor cazurilor cu LE a fost constatată în 
anotimpurile însorite, cu cantitate maximă de radiaţii solare. 

7. Dintre factorii declanşatori ai LE putem confirma: radiaţiile UV, modificările 
statusului hormonal, infecţiile bacteriene şi virale, alergii cutanate, stres fizic 
şi/sau psihic intens. 

8. Debutul bolii poate fi adesea cu leziuni cutanate tipice, dar însumarea a 2-3 
criterii ARA necesită investigaţii suplimentare pentru diagnosticul de LES şi 
urmărirea pacientului o perioadă de timp, pentru semnalarea noilor semne ale 
bolii lupice. 

9. Tablourile clinic şi paraclinic sunt variabile de la un puseu la altul al LE, iar 
tratamentul trebuie individualizat şi ajustat de câte ori este cazul, la acest lucru 
contribuind în mare măsură un pacient corect informat asupra bolii. 

10. Din studiul nostru rezultă că diagnosticul de LE cutanat este posibil prin 
examenul de microscopie convenţională dacă în interpretarea rezultatelor se 
ţine cont de intensitatea lor şi de asocierea mai multor modificări histologice. 

11. Cu destul de multă certitudine, mocroscopia optică poate aprecia şi stadiul 
evolutiv al leziunilor cutanate, dar forma clinică a LE o stabileşte medicul 
clinician. 

12. Markerii imunologici pentru IgG, CD45, proteina S-100 sunt utili mai ales 
pentru stabilirea vechimii leziunilor cutanate biopsiate, decât pentru a fi criteriu 
de activitate sau severitate a bolii. 

13. Mecanismele mixte (hipersensibilitatea de tip III şi IV) sunt implicate în 
produceriea inflamaţiei în LE, fapt evidenţiat de studiul IHC al proteinei S-100. 

14. Limfocitele T au un rol important în producerea leziunilor tisulare din LE, în 
toate formele clinice ale acestei boli. 
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15. Studiul IHC a dovedit că markerul CD34 nu aduce informaţii noi, deoarece 
microdensitatea vasculară poate fi apreciată similar şi în secţiunile standard 
din microscopia convenţională. 

16. Expresia proteinei p53, marker al apoptozei tisulare, s-a înscris în limitele de 
până la 10% în epiderm şi până la 20% în dermul papilar şi nu a furnizat 
elemente suficiente pentru o implicare patogenică în LE. 

17. Tehnica de imunofluorescenţă directă ar trebui să fie inclusă în arsenalul 
tehnicilor de rutină pentru diagnosticul bolii lupice, deoarece acurateţea 
rezultatelor este evidentă, dacă sunt respectate condiţiile standard. 

18. Evoluţia LE este imprevizibilă: unele cazuri de LES au prezentat un singur 
puseu evolutiv la distanţă de câţiva ani de debutul bolii, iar altele au avut 
numeroase recăderi. 

19. Prognosticul LES este sumbru datorită faptului că această boală autoimună 
evoluează în pusee de exacerbare în care are loc o degradare ireversibilă a 
diferitelor organe şi sisteme afectate anterior, urmate de perioade aşa-zise "de 
remisiune" în care semnele clinice şi o parte din cele paraclinice dispar, dar 
rămân ieziunile histologice. Leziunile microscopice, care se adaugă în timp, cu 
fiecare perioadă acută a bolii, duc la modificări ale funcţiei organice care se 
agravează treptat, fără a putea fi vindecată. 

20. Tratamentul aplicat cazurilor de LE nu are rolul de a vindeca boala, ci de a opri 
manifestările clinice şi paraclinice ale acesteia (prin administrarea dozei de 
atac şi a tratamentului intensiv cu doze agresive în puseele de exacerbare ale 
afecţiunii) şi de a încetini evoluţia fatală a afecţiunii (prin doza de întreţinere a 
tratamentului corticoterapic, care previne apariţia recăderilor şi menţine 
controlul afecţiunii). 

21. Urmărirea bolnavilor în evoluţie nu presupune doar internarea acestora în 
puseele acute şi încercarea reechilibrării cazului, ci cuprinde controale 
periodice pentru stabilirea gradului de afectare a organelor şi sistemelor, 
pentru eventuale reconsiderări ale dozei de întreţinere a corticoterapiei 
generale şi pentru a evalua efectele secundare ale tratamentului de lungă 
durată cu corticosteroizi (hiperglicemia, HTA, ulcer gastric/ duodenal, tulburări 
psihotice, glaucom, creşterea catabolismului proteic, acnee cortizonică, 
tulburări sexuale, deprimarea reacţiilor imunologice şi inflamatorii, necroză 
osoasă aseptică, pancreatită, vasculită, retenţie de apă şi clorură de sodiu, 
pierdere de potasiu, hipercorticism exogen etc), antimalarice (hematologice cu 
leucopenie, trombocitopenie, anemie aplastică, agranulocitoză; nervoase: 
vertij, neuromiopatie, convulsii, fenomene psihotice; oftalmologice: opacităţi 
corneene, leziuni retiniene; cutanate: hiperpigmentare, alopecie, 
fotosensibilizare, erupţii cutanate; hepatice; digestive etc), citostatice 
imunosupresive (supresie medulară, cistită hemoragică, carcinom de vezică, 
toxicitate hepatică sau renală, HTA etc), sulfone (hematologice, neurologice, 
renale, hepatice etc). Investigarea corectă şi repetată a cazurilor de LEC este 
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necesară pentru depistarea precoce a elementelor care indică clasarea 
ulterioară, eventuală, în forma acută a LE. 

22. Prevenţia primară a LE ar putea fi realizată prin investigarea rudelor de gradul 
I şi II ale pacienţilor care prezintă deja una dintre formele clinice (acută, 
subacută sau cronică) ale acestei boli. Depistarea precoce a persoanelor 
predispuse la dezvoltarea afecţiunii (gemeni monozigoţi, rude gradul I cu 
acelaşi genotip HLA etc) permite luarea măsurilor de prevenire a instalării 
acesteia (evitarea acţiunii factorilor favorizanţi asupra organismului). 

23. Prevenţia secundară este reprezentată de: 

 oprirea alterării funcţiei şi morfologiei organelor şi sistemelor afectate de boală 
prin tratamentul medical general; 

 evitarea apariţiei puseelor acute ca urmare a întreruperii tratamentului de fond 
(doza de întreţinere); 

 evitarea factorilor care ar putea declanşa un nou puseu evolutiv (lumina 
solară, stres fizic şi psihic intens, infecţii virale sau bacteriene, medicamente 
etc); 

 dietă echilibrată, exerciţii fizice moderate şi constant efectuate, odihnă 
suficientă; 

 includerea în sisteme de suport psihic, avizarea de către pacient a familiei şi 
mediului său social asupra confortului psihic necesar; 

 folosirea fotoprotectoarelor pentru radiaţii ultraviolete A şi ultraviolete B; 

 controale periodice, în absenţa manifestărilor clinice, pentru urmărirea 
morfofuncţională a organelor şi sistemelor interesate în perioadele de 
acutizare anterioare şi pentru depistarea precoce a instalării disfuncţiei altor 
organe. 
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