UNIVERSITATEA DE MEDICINA SI FARMACIE ,CAROL DAVILA” BUCURESTI
FACULTATEA DE MEDICINA

ELEMENTE PREDICTIVE CLINICE, BIOLOGICE Sl
ECOGRAFICE CU IMPLICATII IN TRATAMENTUL
S| EVOLUTIA PACIENTILOR CU
POLIARTRITA REUMATOIDA

Reumatul tezei pentru obtinerea titlului de

Doctor in Stiinte Medicale

COORDONATOR STIINTIFIC
Prof. Dr. Victor Stoica

DOCTORAND
Dr. Andreea Teodora Serban (Mazdrag)

BUCURESTI
2016



Poliartrita reumatoida (PR) este o afectiune autoimuna sistemica cu manifestari
articulare si extra-articulare si cu evolutie cronica, a carei etiologie este necunoscuta.
Prin afectarea oaselor si cartilajului articulatiilor, determina distructii articulare
seminificative asociate cu durere care, in timp, scad calitatea vietii si interfera cu
capacitatea de autoingrijire.

Majoritatea bolilor reumatologice autoimune au o evolutie cronica, iar perioada precoce
a fost considerata o lunga perioada de timp a fi constituitd din primii ani de evolutie. in
prezent, in cazul PR, perioada precoce este considerata o perioada extrem de scurta,
care a fost denumita “fereastra de oportunitate”, interventia terapeutica rapida in
aceasta perioada avand efecte superioare intarzierii initierii terapiei specifice. [1]

Exista trei categorii de elemente care trebui urmarite in mod particular la pacientii cu
PR, iar acestea sunt reprezentate de: progresia radiologica, dizabilitatea functionala si
mortalitatea. [2]

Din categoria factorilor predictivi citam aici: prezenta HLA-DRB1, prezenta si nivelul
crescut al FR si Ac antiCCP, valorile crescute ale CRP si VSH, prezenta eroziunilor la
evaluarea initiala, prezenta dizabilitatii functionale, dar si factori socio-economici si
comportamentali. [3,4] Ac antiCCP par sa fie cel mai puternic predictor independent
pentru progresia radiologica. [2] S-a dovedit ca distructia osoasa structurala debuteaza
Thaintea celei clinice, la pacientii antiCCP pozitivi ceea ce duce la revizuirea
conceptului ca distructia osoasa este o consecinta exclusiv datorata sinovitei. [5]
Studiile au aratat ca asocierea sexului feminin cu prezenta eroziunilor este predictiva
pentru progresia radiologica a PR. [2]

Cel mai important predictor pe termen lung, in legatura cu absenta de la munca din
cauza bolii sau pensionarea medicala, este reprezentat de nivelul capacitatii de munca
la momentul diagnosticului, iar al{i predictori semnificativi sunt reprezentati de: HAQ,
DAS28, varsta si nivelul de educatie, in timp ce valorile CRP si VSH, nu sunt la fel de
importante. [6]

Tratamentul PR trebuie initiat in momentul in care acesta are impactul cel mai puternic
pe evolutia ulterioara. Perioada de timp optima pentru initierea tratamentului este
cunoscutd sub denumirea de “fereastra de oportunitate”. In momentul de fatd nu se stie

cu certitudine cat dureaza aceasta etapa, insa, fata de anul 1991, cand se considera ca



ar dura pana la 2 ani [7], in prezent, este estimata la 3 luni de la debutul simptomelor,
dar aceasta estimare se bazeaza pe opinia expertilor, nu pe date stiintifice concrete. [8]
Scopul primar al tratamentului farmacologic al PR este constituit de controlul sinovitei,
elementul principal care duce in timp la dizabilitate si durere. [4] Alegerea medicatiei
trebuie sa tina cont de beneficiile care sunt asteptate de la aceasta si de riscurile pe
care le presupune fiecare medicatie in parte. [4] Pana in momentul de fata, nu s-a
identificat niciun element clinic, paraclinic sau radiologic care sa prezica raspunsul la un
anumit DMARD. [9]
Lucrarea de fata isi propune sa evalueze existenta elementelor predictive clinice,
biologice sau ecografice care ar putea influenta terapia specifica a PR, dar si pe cele
care ne pot preconiza evolutia ulterioara a acestor pacienti.
Teza de fata este structurata in doua parti: partea generala — alcatuita din 7 capitole si
partea speciala — alcatuita din 12 capitole.
In partea generala am analizat literatura de specialitate, interesandu-ne in mod
particular metodele de diagnostic si evaluare a pacientilor cu PR, dar si standardele si
protocoalele de tratament in PR.
Pentru partea speciala am stabilit urmatoarele obiective de cercetare:
1. Descrierea epidemiologica a unei cohorte de pacienti cu artrita precoce;
2. Evaluarea prezentei factorilor clasici de risc cardiovascular in cohorta examinata;
3. Urmarirea in dinamica a cazurilor de artrita precoce nediferentiata si evolutia
acestora catre PR;
Evolutia pacientilor sub tratamentul specific;
Identificarea unui scor ecografic de evaluare a pacientilor cu PR precoce si
compararea lui cu cele acceptate in momentul de fata.
Am efectuat un studiu observational, longitudinal, pe un numar de 73 de pacienti — lotul
general, dintre care 47 de pacienii au fost diagnosticati cu PR precoce, conform
criteriilor de clasificare ACR/EULAR 2010 — sublotul pacientilor cu PR precoce, iar 26
de pacienti nu au indeplinit aceste criterii — sublotul pacientilor cu artritd precoce
nediferentiata (lotul de control).
Studiul a fost efectuat in perioada 2010-2015, in “Centrul de Cercetare al Artritei
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populatia de pacienti cu artrita precoce indrumati catre un centru specializat in
tratamentul acestui tip de patologie, fiind urmariti de catre acelasi personal medical pe
toata durata studiului.

Pacientii au fost evaluati dupa un protocol unic de cercetare, in care au fost
monitorizati: parametrii clinici, de laborator, radiologici si ecografici de-a lungul unui an.
Au fost efectuate 4 vizite: la momentul primei evaluari (Vizita 1 — V1), la 3 luni (Vizita 2 —
V2), la 6 luni (Vizita 3 — V3) si la 12 luni de la momentul primei vizite (Vizita 4 — V4). Au
fost analizate doar datele pacientilor care au efectuat toate cele 4 vizite, existand o
singura exceptie — un pacient cu afectare poliarticulara care la prima vizita intrunea
criteriile de clasificare ACR/EULAR 2010 pentru PR precoce, dar care, dupa ce-a de-a
doua vizita, a fost diagnosticat cu neoplasm gastric si a fost exclus din lotul de studiu la
V3 si V4.

Examinarea ecografica s-a facut utilizand un ecograf ESAOTE MyLab 25 Gold, cu o
sonda liniara cu o frecventa de 10-18 MHz, care permite atat examinarea ih modul B,
cat si examinarea in mod PD. Au fost examinate 44 de articulatii (umeri, coate, pumni,
MCF 11I-V, IFP [I-V maini, solduri, genunchi, glezne, MTF II-V, IFP II-V picioare —
bilateral) si 10 situsuri tendinoase (tendonul capului lung al bicepsului, compartimentele
IV si VI de extensori ai mainii, tibial posterior si peronieri — bilateral), atat in modul B, céat
si In mod PD. De asemnea, a fost evaluata prezenta eroziunilor la nivelul segmentelor
examinate la momentul primei si ultimei vizite. Existenta a cel putin unei eroziuni la
nivelul oricarei arii examinate a fost notata cu 1, iar absenta eroziunilor cu O.

Fiecare articulatie a fost scorificata pentru modificari cu valori cuprinse intre 0 (absent)
si 3 (sever), atat in mod B, cét si in mod PD, exceptie facand soldurile, care nu au fost
scorificate in mod PD.

Modificarile de la nivelul ariilor tendinoase au fost scorificate cu 0 (absente) si 1
(prezente).

Pe baza datelor obtinute, au fost calculate scorurile ecografice pentru evaluarea a 7
articulatii (Backhaus), pentru evaluarea a 12 articulatii (Naredo) si pentru evaluarea
articulatiilor mari (SOLAR), fiecare scor avand o componenta in mod B si o0 componenta

n mod PD, fiecare fiind calculata independent.



Pe langa scorurile ecografice simplificate validate la momentul de fata, am calculat un
scor ecografic simplificat care a inclus, atat parametri articulari, cat si parametri
tendinosi — scorul T.EchO.
Pentru verificarea obiectivelor, s-a aplicat un protocol particularizat pentru un studiu
observational longitudinal, care sa permita o distributie omogena a factorilor de
prognostic si sa elimine, pe cat posibil, unii factori de confuzie, prin utilizarea analizei
statistice.
Prelucrarea statistica a datelor a fost efectuatd cu ajutorul programelor IBM® SPSS® si
Microsoft® Excel, dedicate pentru studii epidemiologice.
Variabilele utilizate pentru efectuarea studiului de fata au fost calitative (ex.: sex,
statusul de fumator, comorbiditati, forma de prezentare intiala, medicatia urmata
anterior primei prezentari, markeri genetici, etc.) si cantitative (varsta, durata
simptomelor anterior primei prezentari, testele de laborator, NAD, NAT, DAS28, DAS,
CDAI, SDAI, scoruri ecografice, etc.).
Am utilizat mai multe tipuri de teste pentru analiza statistica a parametrilor utlizati in
studiu. In functie de marimea pragului de semnificatie, interpretarea semnificatiei
statistice a fost:

e p>0.05 — diferenta nu este semnificativa statistic;

e 0.01<p<0.05 - diferenta este semnificativa statistic;

e 0.01<p<0.001 - diferenta este foarte semnificativa statistic;

e p<0.001 — diferenta este inalt semnificativa statistic.
Deoarece scorurile ecografice simplificate, disponibile la acest moment pentru
evaluarea pacientilor cu PR, cum sunt scorurile Backhaus si Naredo, sunt alcatuite, de
fapt, din doua componente, in mod B si in mod PD, ne-am dorit alcatuirea unui scor
ecografic cu o singura componenta. De asemenea, scorurile ecografice existente n
momentul de fata evalueaza fie numai articulatiile, fie numai tendoanele. Nu exista un
sistem de scorificare ecografica in care sa fie incluse atat evaluarea articulatiilor, cat si
evaluarea tendoanelor.
Astfel Tncat, propunem un scor ecografic in care sa fie incluse atat articulatii — RUC
bilateral, MCF 11 si lll bilateral, cat si tendoane — tendonul extensorului ulnar al carpului

bilateral, tendoanele flexorilor degetelor evaluate la nivelul IFP. Prezenta modificarilor



ecografice in mod B sau PD a fost notata cu 1, iar absenta cu 0. Mentionam ca
tendoanele flexorilor degetelor au fost evaluate la nivelul IFP 1l1-V maini, iar prezenta
modificarilor la nivelul oricaruia dintre tendoane a fost scorificata cu 1, in timp ce
aspectul normal ecografic al tuturor tendoanelor flexorilor a fost notat cu 0. Astfel, acest
sistem propune o varianta de scorificare binara.

Consideram ca acest sistem de scorificare ofera avantajul unui consens mai mare intre
evaluatori. Spre deosebire de celelalte sisteme, in care modificarile sunt evaluate
semicantitativ, pe o scara de la 0 la 3, in mod B si mod PD, acest sistem propune o
scorificare cu 1 — prezent si 0 — absent.

De asemnea, timpul de evaluare este mai scazut. Evaluarea acestui scor a fost facuta,
in medie, in 10 minute la un pacient, in timp ce evaluarea scorurilor Backhaus si
Naredo a durat, Tn medie, aproximativ 30 minute.

La prima evaluare, valoarea medie a scorului T.EchO, pentru intregul lot a fost de
3.58+3.06. Pentru pacientii care au indeplinit criteriile de clasificare pentru PR, valoarea
medie a fost de 4.65+2.70, Tn timp ce pentru pacientii care nu au indeplinit criteriile de
clasificare, valoarea medie a fost de 1.46+2.28.
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Figura 1. Evolutia scorului T.EchO pe parcursul studiului
Valorile inregistrare de scorul T.EchO sunt semnificativ statistic mai mari la pacientji cu
PR in raport cu cei care nu indeplinesc criteriile de clasificare, iar aceste diferente se
mentin pe toata durata studiului.
Am evaluat daca valoarea scorului T.EchO este un predictor pentru diagnosticul de PR,

iar pentru aceasta am folosit aria de sub curba. Am observat ca aria de sub curba a fost



de 0.812, ceea ce arata ca valoarea scorului T.EchO poate fi folosita ca predictor pentru

diagnosticul de PR. lar la valori ale scorului T.EchO mai mari sau egale cu 4, scorul are

o sensibilitate de 73.3% si 0 specificitate de 82.1%.

Test ResultVariable(s): Scor.T.EchQ_\1

" _ Positive if
/-f-"’" Greater Than
05 // or Equal To Sensitivity | 1 - Specificity
r -1.0000 1.000 1.000
4000 411 3493
.g' 05 1.5000 889 32
ZE 2.5000 J78 250
E o 3.5000 33 JA79
45000 5A6 143
54000 422 143
02 6.5000 244 071
7.A000 1hE 036
2.5000 11 036
D'Do.o 02 04 06 08 10 8.5000 022 036
1 - Specificity 11.0000 000 000
Asymptotic 85% Confidence
Asymptotic Interval
Area Std. Error® Sig. Lower Bound pper Bound
812 &7 000 iy 824

Figura 2. Aria de sub curba pentru scorul T.EchO si diagnosticul de PR
Aria de sub curba a scorului T.EchO este comparabila cu cea obtinuta pentru scorurile

Backhaus si Naredo in mod B si superioara acestor scoruri in mod PD.
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Figura 3. Aria de sub curba pentru scorurile ecografice

Asymptotic 95% Confidence
Asymptotic Interval
Test ResultVariahle(s) Area Std. Error® Sig.® Lower Bound Upper Bound
Scor T.EchO_W1 057 000 701 24
GS.Backhaus_W1 052 000 730 934
PD.Backhaus_W1 715 62 002 o4 837
G5 Maradao_W1 048 000 T47 35
PD.Maredo_%1 723 61 001 604 843
GS.Solar_W1 G601 068 148 A58 T34
FPD.Solar_W1 A46 071 Ad4 307 586

Tabelul 1. Aria de sub curba pentru scorurile ecografice
Fata de scorurile ecografice simplificate disponibile la momentul de fata, care propun un
sistem de evaluare semicantitativa in mod B si PD, scorul T.EchO propune un sistem
de scorificare unitara, cu o singura componenta, intr-un sistem binar, acesta putand
duce la o scadere a variabilitatii intre evaluatori.
De asemenea, timpul de evaluare este scazut, in medie, durdnd aproximativ 10 minute,

n timp ce evaluarea scorurilor Backhaus si Naredo a durat in medie 30 de minute.



La prima evaluare, valoarea medie a scorului T.EchO la pacientii cu PR (4.65+2.70) a
fost mai mare decat cea inregistrata la pacientii care nu au indeplinit criteriile de
clasificare pentru PR (1.46+£2.28), iar diferenta intre cele doua subloturi a fost
semnificativa statistic (p<0.001). Sub tratament, valorile scorului T.EchO au scazut
semnificativ statistic de la o evaluare la alta, pana la incheierea studiului, iar diferentele
intre cele doua subloturi au ramas mai mari la pacientii cu PR, pana la sfarsitul
studiului.

La fel ca si scorurile Backhaus si Naredo, scorul T.EchO s-a corelat cu forma de
prezentare initiala (p<0.001), dar nu si cu durata simptomelor anterior primei prezentari
(p=0.643). De asemenea, s-au obtinut corelatii semnificative intre valorile acestui scor si
nivelul FR si Ac antiCCP, dar nu si cu nivelul reactantilor de faza acuta.

Scorul T.EchO s-a corelat cu NAD si cu NAT (p<0.001), dar nu si cu durata redorii
matinale (p=0.151). Un element important a fost faptul ca scorul de fata se coreleaza
semnificativ statistic cu VASd (p<0.001), dar nu si cu VASp (p=0.096).

Asa cum s-a observat si in cazul scorurilor Backhaus si Naredo, scorul T.EchO s-a
corelat cu valorile DAS28, DAS, CDAI si SDAI (p<0.001).

Singura modificare radiografica pentru care s-a obtinut o corelatie semnificativa statistic
a fost reprezentata de ostoporoza juxta-articulara pe radiografia de maini (p=0.022).

Am evaluat daca valoarea scorului T.EchO este un predictor pentru diagnosticul de PR,
iar pentru aceasta am folosit aria de sub curba. Am observat ca aria de sub curba a fost
de 0.812, ceea ce arata ca valoarea scorului T.EchO poate fi folosita ca predictor pentru
diagnosticul de PR. lar la valori ale scorului T.EchO mai mari sau egale cu 4, scorul are
o sensibilitate de 73.3% si o specificitate de 82.1%. Aria de sub curba a scorului
T.EchO este comparabila cu cea obtinuta pentru scorurile Backhaus si Naredo in mod
B si superioara acestor scoruri in mod PD.

Ne-a interesat, de asemenea, daca au fost alte elemente care au influentat evolutia
scorului T.EchO la pacientii luati in studiu. Forma de prezentare initiala a influentat
evolutia scorului T.EchO sub tratament, in timp ce durata simptomelor anterior primei
prezentari sau statusul de fumator nu au influentat evolutia acestui scor ecografic.

Dintre testele de laborator, numai nivelul Ac antiCCP, la prima evaluare, a prezis

evolutia scorului T.Echo de-a lungul studiului (p=0.028). De asemenea, NAD si NAT la



prima evaluare prezic evolutia scorului. Un element important este faptul ca, in timp ce
valoarea VASd prezice evolutia ulterioara, VASp nu face acest lucru.

Atat valoarea initiala a indicilor de activitate de boala, cat si a scorurilor ecografice
Backhaus si Naredo in mod B si PD, prezic evolutia scorului T.EchO pe parcursul
studiului.

Tratamentul Tn cazul pacientilor cu artrita precoce trebuie initiat cat mai repede, iar
tintirea ,ferestrei de oportunitate” este esentiala pentru evolutia ulterioara a acestor
pacienti. Combe et al. mentioneaza ca dintre DMARDs, MTX este medicatia de electie
la pacientii cu risc sa dezvolte boala persistenta, lucru care este mentionat si in
recomandarile de tratament pentru PR EULAR 2013, care statueaza ca MTX trebuie sa
faca parte din strategia primara de tratament a acestor pacienti. [10,11]

Desi in primele luni de urmarire a crescut atat numarul de pacienti care necesitau
tratament cu metotrexat, cat si doza medie necesara, in a doua jumatate a perioadei de
urmarire a acestor pacienti, numarul celor care necesitau tratament cu metotrexat a
ramas constant, iar doza medie necesara a inceput sa scada.

Pe parcursul studiului, numarul de pacienti care au necesitat tratament cu sulfasalazina
a fost in continua ascensiune, insa, in a doua jumatate a perioadei de urmarire, doza
necesara a scazut.

In ceea ce priveste tratamentul cu corticosteroizi, se observd c& numarul pacientilor
care au necesitat acest tip de tratament a scazut constant, iar formele de administrare
parenterala nu au mai fost necesare la ultima evaluare. Doza medie de corticosteroizi
nu a fost calculata, din cauza faptului ca au fost administrate forme variate de
corticosteroizi, in diferite moduri de administrare. Montecucco et al. au aratat ca pentru
un lot cu PR precoce, desi monoterapia cu MTX si terapia combinata cu MTX si doze
mici de Prednison, au dus la rate similare in ceea ce priveste atingerea nivelului scazut
de activitate de boala, totusi, asocierea unei doze mici de Prednison a dus la o proportie
mai mare de pacienti care au atins remisiunea clinica si nu au prezentat semnal
Doppler. [12]

In ceea ce priveste evolutia indicilor pe toatd perioada de urmadrire, observdm ca

tratamentul cu MTX, initiat la prima evaluare, a jucat un rol in scaderea NAD, NAT si a



VASp, dar nu si a redorii matinale si VASd. Corticosteroizii nu influenteaza insa acesti
indici.

Initierea terapiei cu MTX la V1 a influentat evolutia scorului DAS de la V1 la V4, in
schimb, evolutia DAS28, CDAI si SDAI nu a fost inflentata de initierea terapiei cu MTX
la V1. Initierea terapiei cu corticosteroizi la prima evaluare nu a influentat evolutia
niciunuia dintre indicii de activitate de boala de la V1 la V4.

Am observat ca tratamentul cu MTX initiat la prima evaluare a influentat evolutia
scorurilor Backhaus si Naredo, atat in mod B, cat si in mod PD, dar si scorul T.EchO, in
timp ce scorul SOLAR nu a fost influentat nici in mod B, dar nici in mod PD. Spre
deosebire de tratamentul cu MTX, tratamentul cu corticosteroizi initiat la prima evaluare
nu a influentat evolutia scorurilor ecografice de la V1 la V4.

Pasma et al. arata ca lipsa de aderenta a pacientilor cu PR precoce la tratament in
primul an de la diagnostic se coreleaza cu nivelul de activitate de boala si ca, o
imbunatatire a aderentei la tratament este esentiala pentru evolutia ulterioara. [13]
Incercarea de a identifica predictori ai remisiunii la 12 luni intre parametrii demografici i
serologici sau ai activitatii de boala, nu a dus la obtinerea unor rezultate semnificative
statistic. Aceste date sunt concordante cu cele raportate de Smolen et al. in articolul
“Forget personalized medicine and focus on abating disease activity”. [14] Aceasta nu
exclude faptul ca exista posibilitatea identificarii si validarii unor biomarkeri utili pentru
practica reumatologica, dar in momentul de fata, este cunoscut si acceptat faptul ca nu
exista date clinice sau paraclinice predictive pentru evolutia pacientilor cu PR precoce.
Limitarile acestui studiu sunt determinate de numarul mic de pacienti evaluati, dar si de
faptul ca eficacitatea tratamentului este influentatda de deciziile terapeutice adaptate
pentru fiecare pacient in parte.

In urma acestui studiu am tras urmatoarele concluzi:

1. La fel ca si in alte studii, si in studiul de fata, afectarea femeilor a fost mai
frecventa decat a barbatilor, iar varsta medie a pacientilor cu PR precoce a fost
mai mare decat a pacientilor cu artrita precoce nediferentiata.

2. Majoritatea pacientilor s-au prezentat in perioada care este recunoscuta in
momentul de fata ca ,fereastra de oportunitate”, adica primele 12 saptamani de



la debutul simptomelor. in ciuda faptului c& prezentarea la reumatolog a fost
rapida, forma de prezentare cea mai frecventa a fost cea poliarticulara.

3. Numarul de pacienti cu antecedente de HTA nu au fost diferit semnificativ
statistic intre subloturi, in ceea ce priveste antecedentele de dislipidemie,
obsevandu-se insa o frecventa mai mare a acestora la pacientji cu PR.

4. Tn timp ce hepatitele cronice virale au fost mai frecvente in sublotul pacientilor cu
PR, afectiunile tiroidiene au fost relativ egal distribuite intre subloturi.

5. Toti pacientii care au prezentat epitop comun au indeplinit inca de la prima
prezentare criteriile de clasificare pentru PR si niciun pacient care a prezentat
doar HLA B27, nu a indeplinit criteriile de clasificare. Totusi, datorita costurilor
ridicate pentru detectarea prezentei epitopului comun, nu este recomandata
efectuarea acestei investigatii ca test obligatoriu in evaluarea pacientilor cu PR.

6. Este important de cunoscut medicatia administrata inainte de evaluare, deoarece
este stiut faptul ca atat AINS, cat si corticosteroizii pot diminua sinovita decelata
ecografic, atat in mod B, cat si in mod PD.

7. Nu se poate face o diferenta intre diferite entitati inflamatorii articulare pe baza
valorilor reactantilor de faza acuta la prima evaluare.

8. FR si Ac antiCCP sunt utili pentru stabilirea diagnosticului de PR, in timp ce
AAN, desi au o incidenta mai mare decat in populatia generala, nu aduc date
suplimentare pentru acesti pacienti.

9. Valorile semnificativ mai mari ale markerilor imunologici la pacientii cu PR, spre
deosebire de valorile reactantilor de faza acuta, pot fi explicate de posibilitatea
aparitiei markerilor imunologici cu ani inainte de debutul simptomatologiei.

10.NAD si NAT sunt semnificativ mai mari la pacientii cu PR si ambele s-au corelat
cu nivelul FR si Ac antiCCP.

11.VASp a inregistrat valori mai mari decat VASd, dar valorile celor doua evaluari s-
au corelat intre ele. Ambele tipuri de VAS s-au corelat atat cu nivelul reactantilor
de faza acuta, dar si cu NAD si NAT. Perceptia pacientului asupra bolii este
importanta si trebuie evaluata, tinand cont ca aceasta este cea care aduce

pacientul la doctor.



12.Scorurile Backhaus si Naredo s-au dovedit eficiente in monitorizarea pacientilor
cu PR, in timp ce scorul SOLAR nu a fost la fel de eficient. Acest lucru se
datoreaza faptului ca scorul SOLAR evalueaza articulatiile mari, care sunt mai
rar afectate in PR.

13.Scorul T.EchO propune evaluarea in acelasi scor, atat a articulatiilor, cat si a
tendoanelor, un avantaj fata de scorurile ecografice actuale care evaluaeza fie
numai articulatji, fie numai tendoane.

14.Fata de scorurile ecografice disponibile la momentul de fata, care au o
componenta in mod B si una in mod PD, evaluate ambele semicantitativ, scorul
propus are o singura componenta, iar scorificarea se face intr-o maniera binara.

15.Un al avantaj fatd de scorurile disponibile la momentul de fata este timpul mai
scurt de evaluare.

16.Validitatea scorului T.EchO, evaluata cu ajutorul curbei ROC, a fost comparabila
cu cea a scorurilor Bachaus si Naredo in mod B si superioara acestor scoruri in
mod PD.

17.Forma de prezentare initiala, NAD si NAT, valorile indicilor de activitate de boala
si a scorurilor Backhaus si Naredo in mod B si PD au prezis evolutia ulterioara a
scorului T.EchO.

18.Valoarea initiala a VASd prezice evolutia ulterioara a scorului T.EchO, in timp ce
valoarea initiala a VASp nu a avut aceasi efect.

19.Pe parcursul studiului, numarul pacientilor cu MTX a crescut, precum si dozele
necesare pentru tratarea pacientilor.

20.Tratamentul cu MTX a influentat valoarea VASp, in timp ce VASd nu este
influentat.

21.1n timp ce, dintre indicii de activitate de boald, numai valoarea DAS a fost
influentata de tratamentul cu MTX, scorurile Backhaus si Naredo in mod B si PD,
dar si scorul T.EchO, au fost influentate de acest timp de tratament. Aceasta
arata superioritatea evaluarii ecografice in raport cu evaluarea clinica.

22.Spre deosebire de tratamentul cu MTX, numarul de pacienti care au necesitat

tratament cu corticosteroizi a scazut pe perioada studiului si observam ca la



ultima evaluare nu au mai existat pacienti care sa necesite forme de adminstrare

parenterala.

23.Se remarca faptul ca pacientii cu PR precoce intra mai repede in remisiune decéat

pacientii cu artrita precoce nediferentiata.

24.Poliartrita reumatoida este cea mai frecventa afectiune autoimuna inflamatorie

articulara, responsabila pe termen lung cu disconfort si dizabilitate la pacienti.
Identificarea duratei ,ferestrei de oportunitate” este esentiala pentru initierea
terapiei specifice la momentul optim pentru a preveni distructiile ulterioare si
reprezinta una din preocuparile principale ale societatii reumatologice in

momentul de fata.
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